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EDITORIAL

importar?

O que define uma doencga? Intuitivamente é muito
simples diferenciar doenca de salude, mas é surpreen-
dentemente dificil definir o que é “doenga”. Um médico é
treinado exaustivamente a reconhecer sinais e sintomas
em um paciente e atribui-los a uma Unica doenga. Esse
modelo unicista, na pratica, transforma os achados
semiolégicos em rétulos.™

O problema é que, ao se atribuir um rétulo a um doente,
ele ganha um tratamento padrao que, muitas vezes,
ignora as particularidades de seu caso. Os consensos
internacionais do Global Initiative for Asthma e Global
Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD)
para asma e DPOC, respectivamente, tiveram grande valor
em sistematizar o atendimento e padronizar o tratamento
dessas condigdes, mas, na verdade, sdo simplificacdes de
uma infinidade de apresentages clinicas que combinam
caracteristicas de ambas as doencas das vias aéreas. Para
tentar corrigir essa imprecisao foi langado o conceito de
asthma and COPD overlap syndrome (ACOS, sindrome
de superposigdo asma e DPOC).

Diversos critérios ja foram advogados para definir um
paciente como portador de ACOS, que chegam a 30%
dos casos entre os portadores de DPOC. No entanto,
essa nova entidade é apenas mais uma simplificagdo de
um complexo conjunto de caracteristicas clinicas e sua
relevancia tem sido questionada.®

Ha muito tempo se debate se asma e DPOC sdo doengas
distintas ou dois lados da mesma moeda. A presencga de
individuos cujo diagndstico entre uma e outra doenca
nado se consegue definir e de individuos que apresentam
caracteristicas de ambas as doengas reforga o conceito
de que asma e DPOC sdo espectros da mesma doenca.
Mesmo marcadores bioldgicos, como a avaliagdo do
escarro, ndo conseguem separar adequadamente essas
duas condigdes.

Um estudo recente comparou as caracteristicas do
escarro na DPOC e na asma. Foi possivel dividir os
resultados em trés grupos: um claramente com predominio
de inflamacdo eosinofilica do tipo Th2 e outro com perfil
mais neutrofilico. O terceiro grupo, que compreendia
um terco dos pacientes avaliados, ndo mostrava uma
distingdo clara entre os dois diagndsticos.

Outro estudo avaliou a presenga de eosinofilia no escarro
em pacientes com DPOC que foram entdo tratados com
corticoide sistémico por duas semanas. A eosinofilia
foi um marcador de resposta clinica ao corticoide. Ja foi
demonstrado que a avaliacdo sistematica de eosinofilia
no escarro pode ajudar a prevenir exacerbagdes.®

Ja foi estabelecido que ha uma forte correlacdo entre
eosinofilia no escarro e eosinofilia periférica na DPOC.®

Eosindfilos na DPOC: por que devo me

Frederico Leon Arrabal Fernandes'

A eosinofilia periférica ¢ um biomarcador de resposta ao
uso de corticoide inalatério (CI). Analises de subgrupo de
trés grandes estudos demonstraram que o beneficio do
CI em prevenir exacerbagdes foi encontrado unicamente
no subgrupo de pacientes com eosindfilos acima de
2%.7 A resposta ao CI no ritmo de queda de fungao
pulmonar também parece ser marcada pela eosinofilia.
Os pacientes com mais de 2% de eosinodfilos, quando
tratados com CI, mostraram expressiva reducao na taxa
anual de queda do VEF, (de 74,5 ml para 40,6 ml). Na
auséncia desse marcador ndo houve mudanga na queda
de fungdo pulmonar.”

No estudo publicado no presente nimero do JBP,
Queiroz et al.® investigaram o perfil inflamatério no
escarro de 37 pacientes com DPOC, dividindo-os entre
aqueles com e sem resposta ao broncodilatador. Os
achados principais foram os seguintes: pacientes com
resposta ao broncodilatador tinham maior eosinofilia no
escarro independentemente do diagndstico de asma ou
de marcadores clinicos e laboratoriais de atopia (incluindo
as citocinas dosadas); e a quantidade de eosindfilos no
escarro se correlacionava inversamente com o VEF,,
especialmente em pacientes classificados como GOLD
I1I. Paradoxalmente, ndo foram encontrados eosindfilos
no escarro de pacientes classificados como GOLD IV.

Apesar das limitacGes do desenho transversal e do
pequeno numero de pacientes recrutados, os resultados
do estudo de Queiroz et al.®®» levam a consideragdes
importantes. A primeira delas é que a avaliagdo da
eosinofilia na DPOC independe do diagnostico de asma. A
presenca de eosindfilos no escarro é um forte marcador
de gravidade e de resposta ao broncodilatador e ndo
apenas mais um achado em pacientes com histdria ou
caracteristicas de atopia. Isso reforca a necessidade
da caracterizagdo laboratorial do tipo de processo
inflamatorio.

Outro achado interessante € que, corroborando estudos
anteriores, a presenca de eosindfilos na via aérea esta
associada a gravidade e progressao da doenga, mas, em
algum momento da historia natural da DPOC, o processo
inflamatorio se arrefece, sendo que seus marcadores sdo
menos evidentes conforme ocorre a redugdo do VEF,.
Esse dado ajuda a demonstrar a complexidade da DPOC,
que se comporta de forma diferente, e aparentemente
contraditdria, nas diversas fases da doenca. Por esse
motivo, ensaios clinicos mostram o beneficio do tratamento
na doenca mais precoce (estagios II ou III), quando o
processo inflamatdrio € intenso.®

Ao invés de rotular doengas, ignorando que as variagdes
sdo mais frequentes que a regra, devemos entender que

1. Divisao de Pneumologia, Instituto do Coragao, Hospital das Clinicas, Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo, Sao Paulo (SP) Brasil.
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existem marcadores objetivos que ajudam a compor
0 quadro clinico e laboratorial, permitindo a escolha
adequada de uma linha de tratamento. A eosinofilia
tem se firmado como um dos marcadores de maior
importancia.

Tratar doencas obstrutivas de vias aéreas baseado em
rétulos desconsidera a complexidade bioldgica dessas
condigGes e ignora a multiplicidade de apresentacdes

clinicas. Leva a prescrigdo insuficiente ou excessiva
de medicamentos e limita o progresso da pesquisa,
visto que pacientes que ndo se encaixam em uma ou
outra definigdo sdo excluidos dos ensaios clinicos. Ao
nos importarmos com os eosinofilos na DPOC, estamos
garantindo um tratamento com maior chance de
resposta e menos efeitos adversos e, assim, oferecendo
a medicina personalizada, de melhor qualidade.®®
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EDUCACAO CONTINUADA:
IMAGENS

Homem de 37 anos com tosse seca e dispneia progres-
siva a grandes e médios esforgos. O paciente trabalhou
com jato de areia em um estaleiro naval por quatorze
anos, tendo o diagndstico final de silicose.

Massas conglomeradas sao causadas basicamente por
quatro doengas: talcose, sarcoidose, pneumoconiose dos
mineiros de carvao (PMC) e silicose. A talcose pode ser
encontrada em pessoas que trabalharam em minas de
talco, na moagem, embalamento e transporte do produto,
assim como em trabalhadores com pedra-sabdo. Outra
forma de exposigdo é o uso de drogas de uso oral injetadas
por via endovenosa. Na TCAR podem ser vistos nddulos,
massas conglomeradas peri-hilares, eventualmente com
areas de alta atenuagdo no interior, determinadas por
deposicao de talco, e enfisema panlobular nos lobos
inferiores. Esses achados sdo altamente sugestivos de
talcose pulmonar.

Na sarcoidose, a fibrose progressiva também leva

a um conglomerado central e anormal dos brénquios
e vasos peri-hilares associado a massas de tecido

Figura 1. TCAR evidenciando a presenga de massas con-
glomeradas bilaterais, ndo homogéneas, localizadas nos lobos
superiores, com areas de distorgdo arquitetural e pequenos
nddulos adjacentes.

Massas conglomeradas

Edson Marchiori"?, Bruno Hochhegger*4, Glaucia Zanetti?>

fibroso, sendo tipicamente mais pronunciado nos lobos
superiores. As massas fibroticas sdo frequentemente
associadas a dilatagdo bronquica. Essa combinagdo é
tipica da sarcoidose.

A PMC, como o proprio nome sugere, resulta da inalacdo
de particulas de carvdo. Na PMC, as massas conglomeradas
sdo semelhantes as observadas na silicose. A presenca
de calcificagdes em casca de ovo em pacientes com PMC
indica que ha uma pequena quantidade de silica presente
nas particulas de carvdo inaladas.

A silicose € uma doenca pulmonar fibrosante cronica,
causada pela exposicdo prolongada a poeiras contendo
silica livre. O diagnostico de silicose requer a combinagdo
de historia de exposicdo a silica e achados caracteristicos
nos exames de imagem. Os achados radiolégicos classicos
sdo os pequenos nddulos, que tendem a se localizar nas
regides pulmonares posteriores e superiores, mas podem
se apresentar disseminados pelos pulmdes. Os nddulos
podem se aglomerar, formando massas conglomeradas.
Calcificagbes podem ser observadas tanto nas massas
como nos linfonodos. Calcificag6es linfonodais periféricas,
em casca de ovo, sdo sugestivas de silicose. A associagao
com tuberculose é a causa mais comum de escavacdo
das massas.

Embora a identificacdo de massas conglomeradas
restrinja as possibilidades diagndsticas a essas quatro
afeccBes, a historia clinica e ocupacional é fundamental
para a conclusdo diagndstica. A histéria ocupacional,
ndo so6 atual como passada, é decisiva para o diagnds-
tico final de silicose e de PMC. Em relacdo a talcose,
além da possivel histdria ocupacional (especialmente
trabalhadores na extragdo e embalagem do talco),
deve ser cuidadosamente avaliada a possibilidade de o
paciente ser usuario de drogas, especialmente aqueles
que injetam intravenosamente substancias de uso oral,
levando a embolizacdo pulmonar pelo produto. Nao
havendo nenhuma dessas caracteristicas na historia, o
diagnostico mais provavel é sarcoidose.
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EDUCACAO CONTINUADA:
METODOLOGIA CIENTIFICA

CENARIO PRATICO

Em um estudo prospectivo de coorte foi avaliada a
associagdo entre estresse materno e asma em criangas.
Os autores estavam interessados em determinar o efeito
que os niveis crescentes de estresse materno tém sobre a
prevaléncia de asma nos filhos de até 6 anos de idade. O
estresse materno foi medido através de um questionario
e categorizado como 0, 1-2, 3-4, ou = 5 eventos de vida
negativos pré- e pds-natal; a asma foi diagnosticada por
médicos. Os autores relataram que niveis aumentados
de estresse materno, em comparagao com zero eventos
negativos, foram associados com o aumento da chance
de os filhos apresentarem asma durante a infancia: OR
=1,30(IC95%: 0,72-2,37) para 1-2 eventos; OR = 1,92
(IC95%: 1,03-3,57) para 3-4 eventos; e OR = 3,52 (IC95%:
1,79-6,93) para = 5 eventos. O valor de p de tendéncia
(conhecido como ptrend) foi de < 0,01 (Figura 1).

BACKGROUND

Quando realizamos estudos que avaliam a associacdo
entre um fator de risco com mais de duas categorias
e com uma ordenacdo natural — em nosso exemplo,
0 estresse materno € uma variavel ordinal com quatro
niveis — podemos escolher avaliar a associagdo entre cada
categoria do fator de risco e o desfecho comparando-a com
um nivel de referéncia ou determinar se niveis crescentes
ou decrescentes do fator de risco estdo associados com o
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Figura 1. Associagdo entre o nimero de eventos de stress
materno pré- e pds-natal e as chances de asma na infancia
nos filhos. Os quadrados pretos representam as ORs, e barras
de erro sdo os IC95%. Um efeito dose-resposta é confirmado
com o teste de tendéncia (ptrend)®.

Teste de tendéncia: avaliando os efeitos
dose-resposta em estudos de associagao

Cecilia Maria Patino"?, Juliana Carvalho Ferreira®?

aumento ou a diminuigdo dos niveis do desfecho.(? Esta
analise é chamada de teste de dose-resposta ou de teste
de tendéncia do efeito do fator de risco no desfecho.®

Em nosso exemplo, os autores estavam interessados
em determinar se um nUmero crescente de eventos
estressantes na vida materna estava associado a maior
chance de seus descendentes serem diagnosticados com
asma. Eles primeiramente relataram os efeitos que cada
nivel de estresse materno tinha sobre o diagndstico de
asma nos filhos ao relatar OR e IC95% em comparagao
com o nivel mais baixo de stress; entdo eles relataram o
efeito dose-resposta ou tendéncia do efeito do estresse
materno sobre a asma nos filhos por meio do calculo
e da apresentacao de ptrend, que foi estatisticamente
significativo. Se considerarmos a OR para cada nivel de
estresse, em comparagao com eventos negativos iguais a
zero, vemos que todos os niveis de exposicdo ao estresse
materno aumentaram o risco de asma nos filhos (todas as
OR > 1,0), embora apenas para 3-4 eventos e > 5 eventos
elas tenham sido estatisticamente significativas, pelo fato
de que os correspondentes IC95% ndo incluem 1,0. No
entanto, o ptrend indica que o0 aumento do estresse materno
em todos os niveis aumenta as chances de diagndstico
médico de asma nos filhos.

Métodos de regressao sdo comumente utilizados para o
teste de tendéncia.® Ao se relatar um teste de tendéncia,
geralmente listamos cada categoria do fator de risco e a
forga do efeito (ou seja, OR) de cada categoria sobre o
desfecho em relagdo ao nivel de referéncia, o valor de p
em cada nivel e, adicionalmente, o ptrend. O ptrend é a
Unica informacado de que precisamos a fim de determinar
se ha um efeito dose-resposta.

POR QUE UTILIZAR O TESTE DE TENDENCIA?

Como mostrado em nosso exemplo, um teste de tendéncia
pode demonstrar uma associagao dose-resposta entre o
fator de risco e o desfecho mesmo se a associagdo ndo for
estatisticamente significativa para um nivel de exposicdo
especifico. Traduzido para a tomada de decisdo clinica, o
conhecimento de uma associacdo dose-resposta pode ajudar
médicos e pacientes a entender que qualquer aumento
no nivel de exposicdo a um fator de risco modificavel (por
exemplo, o estresse materno, tabagismo e poluigdo do ar)
aumenta o efeito desse fator de risco em um determinado
desfecho.
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INTRODUCAO

ARTIGO ORIGINAL

Perfil inflamatério e imunolégico em
pacientes com DPOC: relacao com a
reversibilidade do VEF,

Cleriston Farias Queiroz', Antonio Carlos Moreira Lemos',

Maria de Lourdes Santana Bastos', Margarida Célia Lima Costa Neves',
Aquiles Assuncdo Camelier?, Natalia Barbosa Carvalho®,
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RESUMO

Objetivo: Determinar se a gravidade da DPOC se correlaciona com a contagem de
células no escarro, atopia e asma. Métodos: Estudo transversal com 37 pacientes com
DPOC e 22 individuos saudaveis com fungao pulmonar normal (controles). As contagens
de células no escarro foram determinadas por microscopia apos a centrifugacao das
amostras. Foram realizados testes cutaneos de puntura, e as citocinas séricas foram
determinadas por ELISA. Resultados: Os pacientes foram estratificados pela resposta
ao broncodilatador: o grupo de limitagao ao fluxo aéreo nao reversivel (LFAnr) envolveu
24 pacientes sem alteracao significativa do VEF, pos-broncodilatador, e o grupo de
limitacao ao fluxo aéreo parcialmente reversivel (LFApr) envolveu 13 pacientes com
reversibilidade do VEF, (aumento do VEF, pos-broncodilatador = 12%). A proporgao de
eosinofilos no escarro foi maior no grupo LFApr do que no LFANr (p < 0,01), e houve uma
correlacao inversa entre a proporgao de eosinofilos e VEF, (p < 0,05). Entretanto, nenhum
dos pacientes apresentou historico de asma e os resultados dos testes cutaneos nao
diferiram entre os dois grupos. Nas amostras de escarro dos pacientes, os neutrofilos
predominaram. Os niveis séricos de TNF, IL-6, I1L.-8 e RANTES (CCL5) foram maiores
nos pacientes que nos controles (p < 0,001), mas nao diferiram entre os dois grupos de
pacientes. Conclusdes: Pacientes com DPOC e reversibilidade parcial do VEF, parecem
apresentar maiores contagens de eosinofilos no escarro e maior hiper-responsividade
das vias aéreas que aqueles sem reversibilidade do VEF,. Entretanto, a gravidade da
DPOC nao se correlacionou com atopia ou perfil das citocinas.

Descritores: Doenca pulmonar obstrutiva cronica; Citocinas; Quimiocinas; Eosinofilos;
Escarro/citologia; Volume expiratorio forcado.

neutroéfilos sdo maiores em fumantes com DPOC, assim

A DPOC é um disturbio inflamatério que afeta as vias
aéreas, o parénquima pulmonar e os vasos pulmonares,
progredindo lentamente para obstrugdo irreversivel
das vias aéreas. Embora estudos demonstrem que as
contagens tanto de neutrdfilos quanto de eosindfilos
ficam elevadas durante as exacerbagdes da DPOC, a
inflamagdo neutrofilica é a norma na DPOC.(" Entretanto,
mesmo na fase estavel da doenga, os eosindfilos sdo
encontrados em até 40% dos pacientes.® Acredita-se
que essa caracteristica esteja relacionada com um subtipo
de DPOC — a DPOC com asma, também conhecida como
sindrome de sobreposigdo asma-DPOC. Os pacientes
com essa sindrome apresentam reversibilidade do VEF,
apos o uso de broncodilatador.

A resposta inflamatoria das vias aéreas tem recebido
atencdo especial nos ultimos anos.*) Foi observado que
os niveis de mediadores inflamatoérios como proteina C
reativa, L-8, IL-6, TNF e RANTES (CCL5) se apresentam
elevados na DPOC.®7 Além disso, as contagens de

como o0 sdo os niveis de IL-8 e de proteina cationica
eosinofilica. De acordo com Lapperre et al.,® é possivel
que a inflamagdo associada ao tabagismo ocorra em
duas fases: uma fase inicial, durante a qual neutrdfilos e
macrofagos estdo presentes no epitélio e na submucosa, e
uma fase tardia, com a participagdo adicional de linfécitos
e eosinofilos. Porém, a associacdo entre DPOC e asma
tem sido controversa, e a influéncia dos eosindfilos na
inflamacgdo das vias aéreas e na gravidade da DPOC
ainda ndo é totalmente compreendida.

A gravidade da obstrucdo ao fluxo aéreo pode ser
determinada pela quantificacdo da magnitude da dimi-
nuicdo do VEF , e os estagios da DPOC se baseiam no
VEF, p6s-broncodilatador.® Uma vez feito o diagndstico
de DPOC, os testes de fungdo pulmonar sdo Uteis para
o monitoramento quantitativo do curso da doenga.
Para determinar a gravidade da DPOC, o VEF, e sua
reversibilidade sdo conciliados com a classificagdo da
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
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(GOLD).* O objetivo do presente estudo foi deter-
minar se a gravidade da DPOC se correlaciona com a
reversibilidade do VEF,, asma e atopia. Além disso, foi
avaliada a relagdo entre os niveis séricos de citocinas
e os subtipos de DPOC baseados na reversibilidade
do VEF,.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal com 37 pacientes
diagnosticados com DPOC com base nos critérios da
GOLD.*V Todos os pacientes estavam em acompa-
nhamento no Servigo de Pneumologia do Complexo
Hospitalar Universitario Professor Edgard Santos, na
cidade de Salvador (BA). O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Complexo Hospitalar
sob o nimero 113/2012, e todos os pacientes que
participaram do estudo assinaram um termo de
consentimento livre e esclarecido. Todos os pacientes
preencheram questionarios elaborados para avaliagédo
de histdrico de asma na infancia, tabagismo, tabagismo
passivo e rinite alérgica. Todos os pacientes também
foram submetidos a exames fisicos e testes de fungdo
pulmonar com énfase nos parametros funcionais VEF,,
CVF e relagdo VEF, /CVF. De acordo com os critérios da
GOLD,*" a relagdo VEF,/CVF < 70% do valor previsto
€ diagnostica de DPOC. Foram obtidas amostras de
escarro espontaneo e induzido, foram realizados testes
cuténeos de puntura para avaliar a sensibilidade a
alérgenos, e foram coletadas amostras de sangue de
10 ml para determinag@o dos niveis séricos de citocinas.
Um grupo de 22 individuos saudaveis sem DPOC (com
funcdo pulmonar normal) foi utilizado como controle.

Com base nos parametros de funcdo pulmonar
estabelecidos nas diretrizes de 2010 da GOLD e na
resposta ao broncodilatador, os pacientes com DPOC
foram divididos em dois grupos: limitagdo ao fluxo
aéreo ndo reversivel (LFANr), envolvendo os pacientes
que ndo apresentaram alteracdo significativa do VEF,
pos-broncodilatador (n = 24); e limitacdo ao fluxo
aéreo parcialmente reversivel (LFApr), envolvendo os
pacientes que apresentaram reversibilidade do VEF,
(n = 13). Reversibilidade do VEF, pés-broncodilatador
foi definida como aumento do VEF, > 12%, conforme
proposto nas diretrizes conjuntas da American Thoracic
Society (ATS)/European Respiratory Society (ERS)/
GOLD.®» O grupo controle foi composto por (N =
22) individuos saudaveis sem DPOC e com fungdo
pulmonar normal.

Todos os pacientes foram submetidos a espirometria
de acordo com as diretrizes conjuntas da ATS/ERS/
GOLD.*? A prova broncodilatadora foi realizada
com 100 pg/ml de sulfato de salbutamol (Aerolin®
[Ventolin®]; GlaxoSmithKline Brasil Ltda., Rio de
Janeiro, Brasil). Em suma, quatro jatos (400 pg/ml)
foram administrados com o auxilio de um espacador
(Fumax®; GlaxoSmithKline Brasil Ltda.). Apos 15 min
da administragdo do broncodilatador, os testes de
funcdo pulmonar foram repetidos.

J Bras Pneumol. 2016;42(4):241-247

Os pacientes foram submetidos a testes cutaneos
de hipersensibilidade imediata por puntura, conforme
descrito por Pepys et al.**) e modificado por Osterbalee
e Weeke.(') Os alérgenos testados incluiram epitélio
de cdo, epitélio de gato, fungos do ar (Aspergillus
fumigatus), alérgenos de baratas (de Blattella germanica
e Periplaneta americana) e alérgenos de acaros (de
Dermatophagoides pteronyssinus e Blomia tropicalis). Os
reagentes foram obtidos junto a Immunotech ([divisao
da] FDA Allergenic Ltda., Rio de Janeiro, Brasil).

A indugao do escarro foi realizada de acordo com
0 protocolo modificado descrito por Pavord et al.,(*>
com inalagdo de solucdo salina hipertonica (3%, 4% e
5%) utilizando-se nebulizador ultrassonico (Fisoneb®;
Canadian Medical Products, Ltd, Markham, Ontario,
Canada) com baixo fluxo (0,87 I/min). As amostras de
sangue periférico (10 ml cada) foram centrifugadas a
2.000 rpm por 10 min. O soro foi coletado e armazenado
a —20°C para posteriores dosagens das citocinas.
As citocinas e as quimiocinas foram quantificadas
por ELISA sanduiche de acordo com o protocolo do
fabricante (R&D Systems, Minneapolis, MN, EUA).
Para quantificar TNF e IL-6, utilizamos kits de alta
sensibilidade (Quantikine HS ELISA; R&D Systems).
Para quantificar RANTES (CCL5) e IL-8, utilizamos kits
DuoSet ELISA (R&D Systems).

Na analise estatistica, foram utilizadas medidas de
tendéncia central, incluindo médias e medianas, para
as variaveis demogréficas e clinicas. Os dados foram
analisados com o programa Statistical Package for the
Social Sciences, versao 17.0 para Windows (SPSS Inc.,
Chicago, IL, EUA). Os valores obtidos para as variaveis
indice de massa corporal, SpO, e fungdo pulmonar,
que tipicamente apresentam distribuicdo normal,
foram analisados com testes t de Student. Para a
comparacgdo entre a contagem de células no escarro e
os estagios de gravidade da DPOC, utilizou-se o teste
de Mann-Whitney. A correlacdo entre os eosindfilos no
escarro e o VEF, (antes e ap6s o uso de broncodila-
tador) foi analisada pelo coeficiente de correlagdo de
Spearman. As comparag0es entre os grupos LFAnr,
LFApr e controle, em relagdo a produgdo de citocinas,
contagem de células no escarro e gravidade da DPOC,
foram realizadas com o teste de Kruskal-Wallis, seguido
do pds-teste de Dunn para comparagdes multiplas.

RESULTADOS

Caracteristicas da amostra

As caracteristicas demograficas, a condigdo tabagica
e os resultados dos testes de fungao pulmonar dos
pacientes com DPOC, por grupo (com ou sem reversibi-
lidade do VEF, p6s-broncodilatador), sdo apresentados
na Tabela 1. Ndo houve diferengas entre os dois
grupos de pacientes quanto a idade, sexo ou condigdo
tabagica. Também ndo houve diferencgas entre os dois
grupos em relagdo a indice de massa corporal, SpO,
ou idade de inicio dos sintomas. Todos os pacientes
da amostra apresentaram relagdo VEF,/CVF < 70%
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do valor previsto. As medianas dos valores do VEF,
pré- e pds-broncodilatador foram de 48,2% (variagdo:
30-66%) e 51% (variagdo: 35-71%), respectivamente,
no grupo LFAnr, contra 35% (variacdo: 28-44%) e
47% (variagdo: 36-52%), respectivamente, no grupo
LFApr (p < 0,04), enquanto, no grupo controle, elas
foram de 79% (variagdo: 65-82%) e 84% (variagao:
69-89%), respectivamente. Nenhum dos individuos
do grupo controle era fumante ou ex-fumante.

Gravidade da DPOC, contagem de células no
escarro e atopia

Como se pode observar na Tabela 2, a gravidade
da DPOC foi avaliada de acordo como as diretrizes de

Caracteristicas

Sexo, n (%)

Masculino 11 (45,8)
Feminino 13 (54,2)
Idade, anos 66 (57-73)
Tabagismo, n (%) 8 (27,3)

Ex-fumantes, n (%) 16 (72,7)
indice de massa corporal, kg/m? 22 (19-25)
Sp0,, % 96 (94-97)
Idade de inicio dos sintomas, anos. 54 (42-58)
Relagéo VEF,/CVF, % do previsto

Pré-BD 64 (53-70)
Pos-BD 66 (51-62)
VEF,, % do previsto

Pré-BD 48 (30-66)
Pos-BD 51 (35-71)
CVF, % do previsto

Pré-BD 69 (57-84)
Pos-BD 76 (64-89)

Tabela 1. Caracteristicas demograficas, clinicas e de fungdo pulmonar de pacientes com DPOC.?

2010 da GOLD. Os 24 pacientes do grupo LFAnr se
distribuiram de forma razoavelmente equitativa entre os
estagios II, III e IV da DPOC, enquanto os 13 pacientes
do grupo LFApr foram categorizados como tendo DPOC
estagio III. Embora as contagens de neutrofilos tenham
aumentado proporcionalmente a gravidade da DPOC,
ndo foram detectados eosindfilos nos pacientes com
DPOC estagio IV (dados ndo apresentados).

Em ambos os grupos de pacientes, foi realizada
contagem diferencial de neutrofilos e eosindfilos nas
amostras de escarro (Tabela 2). As contagens de
neutrofilos ndo diferiram entre os dois grupos (p >
0,05). Entretanto, a mediana da contagem de eosindfilos
foi significativamente maior no grupo LFApr do que no
grupo LFAnr (p < 0,01).

6 (46,2) 0,72
7 (53,8)

69 (59-76) 0,88
4(30,8) 0,67
9 (69,2) 0,43

18 (18-21) 0,001

95 (93-97) 0,93

55 (43-56) 0,97

59 (53-69) 0,44

62 (57-68)

35 (28-42) 0,04

40 (35-50)

58 (53-66) 0,06

69 (59-77)

LFANnr: limitagdo ao fluxo aéreo ndo reversivel; LFApr: limitagdo ao fluxo aéreo parcialmente reversivel; e BD:
broncodilatador. 2Valores expressos em mediana (intervalo interquartil), exceto onde indicado.*Teste t de Student

(bicaudal); nivel de significancia estatistica de p < 0,05.

Tabela 2. Contagem de células em amostras de escarro induzido, por estadgio da DPOC, e resultados de testes alérgicos

em pacientes com DPOC, por grupo.?
Variaveis

Estagio GOLD

Il 6 (27,3)

11l 12 (45,5)
\% 6 (27,3)

Teste cutaneo de puntura

Positivo 5 (20,8)

Negativo 17 (70,8)
Proporcao de neutrofilos® 38 (24-52)
Proporcao de eosinofilos® 0 (0-7)

0(0,0) 0,03
12 (92,3) 0,77
1(7,7) 0,43
4 (30,8) 0,58
9 (69,2) 0,09
37 (26-47) 0,67
9 (2-15) 0,01

LFANr: limitagdo ao fluxo aéreo ndo reversivel; LFApr: limitagdo ao fluxo aéreo parcialmente reversivel; e GOLD:
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease. *Valores expressos em n (%). ®Valores expressos em
mediana (intervalo interquartil). *Teste de Mann-Whitney (bicaudal); nivel de significancia estatistica de p < 0,05.
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Em nossa avaliagdo de atopia, por meio do teste
cutaneo de puntura, ndo observamos nenhuma dife-
renca entre os dois grupos de pacientes em relagéo a
positividade para qualquer um dos antigenos testados
(Tabela 2). Dos 24 pacientes do grupo LFAnr, 5 (21%)
apresentaram pelo menos um teste positivo, contra 4
(31%) dos 13 pacientes do grupo LFApr (p > 0,05).
Além do mais, nenhum dos pacientes em nenhum
dos dois grupos de pacientes apresentava histdrico de
asma. Em 2 dos pacientes do grupo LFAnr, a resposta
a histamina foi negativa.

Relagdo entre a propor¢do de eosindfilos e
o VEF,

A relacdo entre a proporgdo de eosindfilos no escarro
e o VEF, (antes e apds o uso de broncodilatador) &
apresentada na Figura 1. Houve uma relagao inversa
entre a proporgdo de eosindfilos no escarro e o VEF,
antes e apos o uso de broncodilatador (p < 0,01).

Perfil imunolégico

Os niveis de citocinas e quimiocinas nos grupos
LFANnr, LFApr e controle sdo apresentados na Figura
2. A mediana dos niveis de TNF foi de 2,9 pg/ml
(variagao: 0,95-6,03 pg/ml) no grupo LFAnr e de 3,2
pg/ml (variagdo: 2,65-5,50 pg/ml) no grupo LFApr,
ambos os valores significativamente maiores do que
0 0,35 pg/ml (variagao: 0-1,9 pg/ml) observado para
os controles (p < 0,01). A mediana dos niveis de
IL-6 também foi significativamente maior nos grupos
LFANnr e LFApr do que no grupo controle — 1,4 pg/ml
(variagao: 0,42-2,10 pg/ml) e 0,92 pg/ml (variagao:
0,37-1,89 pg/ml), respectivamente, versus 0 pg/
ml (p < 0,01). Além disso, os niveis de IL-8 foram
significativamente maiores no grupo LFAnr do que
no grupo controle (p < 0,05), e os niveis da RANTES
(CCL5) ndo diferiram significativamente entre os
dois grupos de pacientes nem entre cada grupo de
pacientes e o grupo controle (p > 0,05 para todos).
Conforme representado na Figura 2, a mediana dos
valores de IL-8 para os grupos LFAnr, LFApr e controle
foi de 0 (variagdao: 0-57,50), 0 (variagdao: 0-51,75)
e 0 (variacdo: 0-0), respectivamente, sendo que a
diferenga entre o grupo LFAnr e o grupo controle foi
estatisticamente significativa (p < 0,05). Nao houve
diferengas estatisticamente significativas entre os trés
grupos em relagdo aos niveis séricos da RANTES (CCL5;
Figura 2). A gravidade da DPOC ndo se correlacionou
significativamente com os niveis séricos de TNF, IL-6,
IL-8 ou RANTES (CCL5; dados nao apresentados).

DISCUSSAO

A DPOC é uma doenca inflamatoria progressiva e grave
e é a quarta causa de morte nos Estados Unidos.®
A prevaléncia da DPOC e a mortalidade associada a
mesma continuam a subir. Além disso, a DPOC tornou-se
uma importante causa de morte e invalidez.”) Dois
subtipos de DPOC, baseados na reversibilidade do VEF,,
foram identificados recentemente. Aqui, buscamos
determinar se esses subtipos estdao associados a

J Bras Pneumol. 2016;42(4):241-247

contagem de células no escarro, niveis de citocinas e
gravidade dos sintomas. Observamos que os pacientes
com DPOC e reversibilidade do VEF, apresentaram
maiores contagens de eosindfilos no escarro e maior
hiper-responsividade das vias aéreas do que aqueles
sem essa reversibilidade, e que houve correlagao
inversa entre a proporcdo de eosindfilos no escarro e o
VEF, antes e apds o uso de broncodilatador. Ademais,
demonstramos que a DPOC com reversibilidade do
VEF, ndo se associou a atopia nem a asma.

De fato, nossos achados corroboram os de estudos
anteriores que mostram que, embora os niveis de IL-6,
IL-8 e TNF sejam maiores em pacientes com DPOC
do que em individuos saudaveis, a producdo dessas
citocinas é comparavel entre os dois tipos de DPOC.

Historicamente, a incidéncia de DPOC é maior no sexo
masculino e em fumantes. Entretanto, a representacgdo
proporcional de mulheres vem aumentando.(® Além
disso, uma nitida predominancia do sexo feminino
foi relatada entre pacientes com DPOC grave e de
inicio precoce.(*®) No presente estudo, a distribuicdo

307 @

o

% de eosindfilos no escarro induzido

RZlinear = 0,088

30 40 50 60 70 80
VEF, antes de BD (%)

% de eosinofilos no escarro induzido

RZlinear = 0,151

40 50 60 70 80
VEF, apés BD (%)

Figura 1. Gréaficos de dispersdo mostrando a proporgdo de
eosindfilos no escarro induzido e o VEF, de pacientes com
DPOC e limitagdo ao fluxo aéreo ndo reversivel ou limitagdo
ao fluxo aéreo parcialmente reversivel, antes e apoés o
uso de broncodilatador (BD), em A e B, respectivamente.
Estatisticas obtidas com o coeficiente de correlacdo de
Spearman; nivel de significancia estatistica de p < 0,05.
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Figura 2. Grafico de pontos dos niveis séricos das citocinas TNF (A), IL-6 (B) e IL-8 (C), assim como dos da RANTES
(CCL5; D), em controles saudaveis (CS), pacientes com DPOC e limitagdo ao fluxo aéreo ndo reversivel (LFAnr) e
pacientes com DPOC e limitagdo ao fluxo aéreo parcialmente reversivel (LFApr). *p < 0,05, 'p < 0,01 e *p < 0,001;
teste de Kruskal-Wallis seguido do pds-teste de Dunn para comparages multiplas.

proporcional dos sexos masculino e feminino foi
semelhante entre os dois grupos de pacientes, assim
como o foi a proporgdo de fumantes.

A andlise do escarro é uma ferramenta Util na
avaliagdo da inflamagdo das vias aéreas.(*> O escarro
induzido foi inicialmente utilizado para o diagndstico
de cancer de pulmdo e, mais tarde, para doencas
infecciosas. No inicio da década de 1990, esse método
foi empregado na investigacdo da inflamagdo bronquica
associada a asma.? Mais recentemente, por causa
de sua seguranga, reprodutibilidade e baixo custo,
tem sido utilizado para investigar a patogénese da
asma e DPOC. O recrutamento local de neutrofilos na
inflamagdo é uma caracteristica marcante da DPOC,
assim como o é 0 aumento dos niveis de mediadores
inflamatorios nas vias aéreas e no sangue circulante.?)
A liberacdo de elastase neutrofilica, fosfatase acida
e mieloperoxidase que ocorre durante a inflamagdo
neutrofilica é caracteristica da DPOC.?>2% Os neutrdfilos
sdo as células predominantes no escarro de pacientes
com DPOC, e elevadas proporg6es de neutrdfilos foram
encontradas no escarro dos pacientes de ambos os
grupos com DPOC avaliados no presente estudo.®
Entretanto, também é possivel que a solugdo salina

hipertonica utilizada para as técnicas de inducdo do
escarro contribua para o aumento do numero de
neutrofilos. %

O papel que os eosinofilos no escarro desempenham
na DPOC ndo esta claro. Ja se acreditou que a presenca
de eosindfilos estava relacionada a um subgrupo de
pacientes com DPOC com caracteristicas da asma>
€ que essa presenca estava associada a uma melhor
resposta a corticoterapia.®® De fato, uma associacdo
entre a asma e a DPOC contribuiria para o desenvol-
vimento de estratégias para o manejo terapéutico da
DPOC. 728 Entretanto, nossos dados argumentam
contra a ocorréncia de asma em pacientes que apre-
sentam reversibilidade do VEF, pés-broncodilatador.
Nenhum dos nossos pacientes apresentava historico
pessoal ou familiar de asma, e a prevaléncia de atopia,
determinada por meio de teste cutaneo de puntura,
foi comparavel entre os dois grupos de pacientes.
Além disso, o perfil imunoldgico (produgdo de citocina
e quimiocina) foi semelhante nos dois grupos, e ndo
houve nenhum aumento de RANTES (CCL5), que é
uma citocina Th2 tipica em pacientes com DPOC e
reversibilidade do VEF, pds-broncodilatador. Em um
estudo anterior, observamos uma associacdo entre
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os eosindfilos nasais e a atopia em pacientes com
DPOC.? Entretanto, no presente estudo, a presenga de
eosinofilos no escarro ndo se associou a atopia nem a
asma. Embora o papel dos eosindfilos na DPOC ndo seja
totalmente compreendido, constatamos que as contagens
de eosinodfilos estavam aumentadas em pacientes com
DPOC e reversibilidade do VEF, pés-broncodilatador.
Também identificamos uma correlagdo inversa entre a
proporgdo de eosindfilos no escarro e a diminuigdo do
VEF,. Embora nossos resultados possam sugerir que 0s
eosinofilos estdo relacionados com a gravidade da DPOC,
ndo foi encontrado nenhum eosindfilo no escarro dos
pacientes com DPOC estégio IV. E possivel que, assim
como nos estagios mais avangados da doenga, 0 nimero
de células inflamatorias seja menor nessa fase da doenca.

Niveis aumentados de IL-6, IL-1B, TNF e IL-8 foram
observados no escarro induzido de pacientes com DPOC
estavel.®) Existem também evidéncias de relagdo entre
niveis elevados de citocinas na DPOC e consumo de
cigarros.(©3% Entretanto, ndo foi avaliada a relagdo das
quimiocinas com os eosindfilos no escarro ou com a
reversibilidade do VEF,. A IL-6 sérica é considerada o
melhor biomarcador da gravidade da DPOC quando
associada ao grau de obstrucdo das vias aéreas e foi
associada a mortalidade.” Observamos que a gravidade
da DPOC néo se correlacionou com os niveis séricos
de IL-6, IL-8, TNF ou RANTES (CCL5). No presente
estudo, foi possivel avaliar os niveis de citocinas (IL-6
e TNF) e de quimiocinas—IL-8 e RANTES (CCL5)—em
pacientes com DPOC com ou sem reversibilidade do
VEF, apds o uso de broncodilatador. Entretanto, os
niveis de citocinas e quimiocinas foram semelhantes
entre os dois grupos de pacientes.

Ainflamagdo eosinofilica das vias aéreas foi associada
as exacerbagGes da DPOC.G" A redugdo da contagem
de eosinofilos no escarro foi associada a reducdo das
exacerbagbes da DPOC.Y Como este foi um estudo
transversal, ndo foi avaliada a relagao entre resposta
inflamatdria e exacerbagdo. Entretanto, observamos
uma associagdo entre inflamagdo eosinofilica e
obstrucdo das vias aéreas. Isso apoia a relagdo entre
inflamagdo eosinofilica das vias aéreas e exacerbagdo
da DPOC,Y assim como a de associacdo entre
contagem de eosinofilos no sangue periférico e morte
por exacerbag6es da DPOC.G?

Uma limitagdo do presente estudo é o pequeno
numero de participantes. Entretanto, é evidente que
os pacientes do grupo LFApr apresentaram maior
hiper-responsividade das vias aéreas. Além disso, a
observagdo de que a DPOC com reversibilidade do VEF,
ndo se relacionou com a asma, mas se associou ao
aumento do nimero de eosindfilos no escarro, aliada
a correlagdo inversa observada entre a proporgdo
de eosindfilos no escarro e o VEF,, sugere que os
eosindfilos desempenham um papel importante na
resposta inflamatéria em pacientes com DPOC e
reversibilidade do VEF, pés-broncodilatador.

Nossos dados ndo apoiam a ideia da ocorréncia de
sindrome de sobreposigdo asma-DPOC em pacientes
com responsividade das vias aéreas ao broncodilatador.
Embora ndo possamos descartar a possibilidade de que
a inflamacdo eosinofilica seja um subtipo de DPOC,
nossos dados indicam que essa inflamagdo é uma
fase da doenca que estd associada a maior obstrucdo
das vias aéreas.
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Ecobroncoscopia radial para o diagnéstico
de les6es pulmonares periféricas

Marcia Jacomelli', Sergio Eduardo Demarzo', Paulo Francisco Guerreiro Cardoso?,
Addy Lidvina Mejia Palomino', Viviane Rossi Figueiredo'

RESUMO

Objetivo: A broncoscopia convencional possui baixo rendimento diagnostico para lesoes
pulmonares periféricas. A ecobroncoscopia radial (EBUS radial) emprega um transdutor
ultrassonografico rotatorio na extremidade de uma sonda que & inserida no canal de
trabalho do broncoscopio. O EBUS radial facilita a localizacao de nodulos pulmonares
perifericos, aumentando assim o rendimento diagnostico. O objetivo deste estudo foi
apresentar nossa experiencia inicial com o uso de EBUS radial para o diagnostico de
lesoes pulmonares perifericas em um hospital terciario. Métodos: Foi realizada uma
analise retrospectiva de 54 pacientes submetidos a broncoscopia guiada por EBUS
radial para a investigacao de nodulos ou massas pulmonares entre fevereiro de 2012 e
setembro de 2013. O EBUS radial foi realizado com uma sonda flexivel de 20 MHz, que
foi inserida no canal de trabalho do broncoscopio até chegar a lesao-alvo. A fluoroscopia
foi usada para localizar a lesao e realizar procedimentos de coleta (escovado bronquico,
aspiracao transbronquica com agulha e biopsia transbronquica). Resultados: O EBUS
radial identificou 39 nodulos (média de diametro: 1,9 + 0,7 cm) e 19 massas (média
de diametro: 4,1 + 0,9 cm). A sensibilidade global do EBUS radial foi de 66,7% (79,5%
para as lesoes visiveis pelo método e 25% para as lesoes nao visiveis pelo método).
Nas lesoes visiveis pelo método, a sensibilidade foi de 91,7% para massas e de 74,1%
para nodulos. As complicacoes foram pneumotorax (3,7%) e sangramento bronquico
controlado broncoscopicamente (9,3%). Conclusdes: O EBUS radial apresenta bom
perfil de seguranga, baixo indice de complicacoes e alta sensibilidade para o diagnostico
de lesoes pulmonares periféricas.

Descritores: Técnicas de diagnostico do sistema respiratorio; Pulmao/ultrassonografia;
Broncoscopia/métodos; Broncoscopia/instrumentagao.
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INTRODUGCAO

A broncoscopia tem sido usada em todo o mundo para
o diagnostico de nédulos pulmonares e massas centrais.
No entanto, para o diagnodstico de lesGes menores, a
sensibilidade da broncoscopia convencional permanece
baixa (34%; variagdo: 5-76%), embora seja maior
para o diagndstico de lesdes maiores (63%; variagao:
31-82%)." A fluoroscopia aumenta a precisdo diagnostica

O EBUS radial surgiu e se tornou um procedimento
amplamente aceito capaz de aumentar a sensibilidade
e a precisdo do diagndstico de nédulos pulmonares
periféricos.(® Por meio de diferencas entre a ecoge-
nicidade do parénquima pulmonar normal e a da lesdo
em si, o EBUS radial é capaz de localizar com precisdo
nddulos ou massas pulmonares. Estudos mostram que o
EBUS radial melhora as taxas de diagndstico de nddulos

da broncoscopia convencional de 14% para 71%, depen-
dendo de fatores como o local do nddulo, o tamanho da
lesdo, a presenga do sinal bronquico e outros aspectos
técnicos do procedimento.® No entanto, a fluoroscopia
tem algumas limitagGes; além de ndo ser um método
tridimensional — o que significa que ndo ha garantia de
que as amostras da lesdo serdo adequadas — expde os
pacientes a radiagdo. Embora a aspiragdo transtordcica
com agulha (ATTA) tenha excelente sensibilidade diag-
nostica (cerca de 90% na maioria dos estudos), estudos
mostram indices de pneumotdrax ou sangramento que
requerem intervengdes tais como drenagem torécica e
transfusdo em torno de 7% e 18%, respectivamente,
causando grandes preocupacdes na pratica clinica.>

pulmonares periféricos, particularmente em casos de
lesGes com menos de 2 cm de didmetro. Embora ndo
seja obrigatorio, o uso rotineiro de fluoroscopia com
EBUS radial produz melhores resultados do que o uso
de uma ou outra técnica isoladamente. -1

O objetivo deste estudo foi avaliar nossa experiéncia
inicial com o uso de EBUS radial para o diagnodstico de
lesdes pulmonares periféricas em um hospital terciario.

METODOS

Trata-se de uma analise transversal retrospectiva de
EBUS radial em pacientes com nddulos pulmonares
periféricos ou massas pulmonares periféricas atendidos
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no Instituto do Coracdo do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo,
em Sao Paulo-Brasil, entre fevereiro de 2012 e setembro
de 2013. Os dados foram extraidos do banco de dados
do Instituto do Coragdo. O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital das Clinicas.

Para medir a lesdo e localizar o segmento brénquico
correspondente, foram avaliadas imagens de tomo-
grafia computadorizada (TC) de tdérax. O critério de
inclusdo foi o encaminhamento para o diagndstico
de um nddulo ou massa pulmonar indeterminada.
Foram excluidos os pacientes nos quais se observou
uma lesdo endobrénquica durante a broncoscopia
convencional e os casos de perda de seguimento. Os
pacientes com massas pulmonares (lesdes pulmonares
com diametro superior a 3 cm) foram submetidos a
EBUS radial quando a broncoscopia convencional ndo
foi capaz de estabelecer o diagndstico.

Todos os exames de EBUS radial foram precedidos
por broncoscopia convencional com um broncoscopio
flexivel (BF-1T180; Olympus Medical Systems Corp.,
Toquio, Japdo), com o objetivo de inspecionar a via
aérea e identificar eventuais lesGes endobrénquicas.

Figura 1. EBUS radial: (a) unidade de acionamento da sonda; (b) extremidade distal da sonda radial fora do

Todos os procedimentos foram realizados com o paciente
sob sedagdo consciente (midazolam e fentanil) e
anestesia topica (lidocaina a 1%). Apds a conclusdo da
broncoscopia convencional, uma sonda radial de 20 MHz
(UM-3R; Olympus Medical Systems Corp.) era inserida
no canal de trabalho de 2,8 mm do broncoscépio em
direcdo a lesdo no parénquima pulmonar (Figura 1).
Na maioria dos casos, a fluoroscopia era usada para
verificar a posicdo da sonda apds a confirmacdo de
seu posicionamento correto (no interior da lesdo ou
adjacente a ela) por meio de EBUS radial (Figuras 2
e 3). Eram entdo realizados procedimentos de coleta,
tais como escovado bronquico para citologia; aspiragdo
transbronquica com agulha (ATBA) utilizando uma
agulha de calibre 21, para analise citoldgica e emblocado
celular; e bidpsia transbronquica (BTB), para analise
histoldgica. Em caso de suspeita de doenca infecciosa
(especialmente de doenga granulomatosa), coletava-se
o lavado broncoalveolar para anélise microbioldgica.

A coleta de amostras foi realizada de acordo com
protocolo padronizado.® Os fragmentos obtidos por
meio de bidpsia foram transportados em formaldeido
a 10%; o material obtido por meio de ATBA foi

broncoscoépio; c) sonda radial sendo inserida no canal de trabalho do broncoscdpio; d) imagem broncoscépica da

sonda dentro do bronquio segmentar.
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Figura 2. Comparagdo entre TC e EBUS com sonda radial: a) TC de térax mostrando um nédulo de 2,4 cm no lobo
superior esquerdo; (b) imagem de EBUS com sonda radial com margens ecogénicas bem definidas (sonda posicionada
no interior da lesdo). O diagndstico final neste caso foi o de céncer pulmonar de células ndo pequenas (carcinoma

pulmonar de células escamosas).

()

Figura 3. Comparagdo entre TC e EBUS radial: a) TC de térax mostrando um nddulo de 2,5 cm no lobo médio; (b)
imagem de EBUS radial com a sonda em posicdo adjacente a lesdo. O diagndstico final neste caso foi cancer pulmonar

de células ndo pequenas (adenocarcinoma).

manuseado com cuidado de modo a garantir que
uma quantidade adequada fosse enviada para analise
(montagem em laminas de vidro para citologia, fixacdo
em formaldeido para analise de blocos celulares e,
quando necessario, armazenamento em um dispositivo
estéril para microbiologia); as amostras obtidas por
meio de escovado brénquico foram montadas em
laminas de vidro para exame direto."» Rapid on-site
evaluation (ROSE, avaliacdo rapida no local) foi usada
para determinar a qualidade dos espécimes citoldgicos
provenientes de alguns pacientes.

O EBUS radial era considerado um éxito se resultasse
no diagnostico especifico de doenca maligna ou processo
inflamatério. O exame também era considerado um
éxito se uma lesdo considerada caracteristica de doenca
benigna ndo especifica com base nos resultados do
EBUS radial fosse considerada de fato benigna com
base nos resultados da investigacdo subsequente,
ou se a lesdo permanecesse estavel na TC durante
seis meses.

J Bras Pneumol. 2016;42(4):248-253

Analise estatistica

A sensibilidade foi calculada como o nimero de
diagndsticos feitos com sucesso por meio de broncos-
copia guiada por EBUS radial, dividido pelo total de
procedimentos. Realizou-se uma analise descritiva das
frequéncias absolutas e relativas. Os pacientes com
nodulos pulmonares e aqueles com massas pulmonares
foram comparados por meio do teste exato de Fisher.
O programa IBM SPSS Statistics, versdo 19.0 (IBM
Corporation, Armonk, NY, EUA) foi usado para todas
as analises estatisticas.

RESULTADOS

Cinquenta e quatro pacientes foram submetidos a
broncoscopia flexivel com EBUS radial. Houve predomi-
nio do sexo feminino (57,4%), e a média de idade dos
pacientes foi de 64,8 + 11,1 anos (43-87 anos). Houve
trés casos de perda de seguimento (5,5%) impedindo
a confirmagdo do diagnostico final nesses pacientes.
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Os 51 pacientes restantes foram analisados, dentre os
quais 37 (72,5%) haviam sido encaminhados para a
investigagdo de nddulos pulmonares e 14 (27,5%) para
a investigagdo de massas pulmonares. A sensibilidade
global do EBUS radial para o diagndstico de nddulos ou
massas pulmonares foi de 66,7% (Tabela 1).

As lesGes pulmonares foram visiveis por EBUS radial
em 39 pacientes (76,5%) e ndo visiveis em 12 (23,5%);
esta Ultima categoria incluiu 10 nédulos (1,3 £ 0,6
cm) e duas massas (3,7 £ 0,7 cm). A sensibilidade
do exame foi de 79,5% para o diagndstico de les6es
visiveis e 25,0% para aquelas ndo visiveis por EBUS
radial, (p = 0,005).

Nodulos

Os nddulos foram visiveis por meio de EBUS radial
em 27 (73,0%) dos 37 pacientes encaminhados para a
investigacdo. A sonda foi colocada em posicdo adjacente
alesdoem 17 (63,0%) dos 27 casos. Ao compararmos
os casos em que foi possivel posicionar a sonda de
EBUS radial adjacente a lesdo com 10 casos em que
sonda foi posicionada no interior da lesdao (37%), ,
observamos que a média de tamanho dos nddulos foi
significativamente menor no primeiro grupo (1,7 £ 0,3
cmyvs. 2,3+ 0,3 cm; p = 0,033). O diagndstico foi feito
por meio de EBUS radial e confirmado cirurgicamente
em 20 (74,1%) destes 27 casos, em comparagao com
apenas 3 (30,0%) dos 10 casos em que nao foi possivel
visualizar o nédulo por meio de EBUS radial (Tabela 1).
Nédulos malignos foram encontrados em 14 (51,8%)
dos 27 casos, com predominio de cancer pulmonar de
células ndo pequenas. Os resultados do EBUS radial
foram positivos em 10 (71,4%) desses 14 nddulos
malignos. O sinal bronquico estava presente na TC
em 16 (59,3%) dos 27 casos. Nao houve correlagao
entre o sinal brénquico e o diagndstico final nem entre
o local da sonda e o diagndstico final (p = 0,895). Em
15 pacientes (56,0%), os espécimes obtidos por meio
de citologia foram submetidos a ROSE, e resultados
foram positivos em 8 (54,0%). Foi possivel usar a
fluoroscopia como guia em 16 (59,3%) dos 27 pacientes
com nddulos visiveis por meio de EBUS radial.

Massas

As lesGes visiveis por meio de EBUS radial foram
identificadas em 12 (85,7%) dos 14 pacientes enca-
minhados para a investigagao de massas pulmonares.

Destes 12 pacientes, diagndstico definitivo foi obtido
em 11 (91,7%), dez (83,3%) dos quais foi feito o
diagndstico de neoplasia maligna e em 1 (8,3%) foi feito
o diagndstico de pneumonia em organizagao criptogénica.
Em 9 (75,0%) casos, a TC mostrava o sinal brénquico,
e a sonda radial foi posicionada no interior da lesdo em
todos os 12 casos. A fluoroscopia foi usada como guia
em 7 casos (58,3%). Em 10 (83,3%) dos 12 casos,
0s espécimes citolégicos foram avaliados por ROSE
com resultados positivos em 8 (80,0%). O diagndstico
definitivo foi obtido por meio de ATTA em apenas 1
paciente (8,3%). O diagnostico final e a sensibilidade
do EBUS radial estdo resumidos na Tabela 2.

Complicacoes

As complicagOes relacionadas ao procedimento ocor-
reram em 7 (13,0%) dos 54 pacientes. Foram 2 (3,7%)
casos de pneumotorax que necessitaram de drenagem
toracica e 5 (9,3%) sangramentos moderados, todos
controlados localmente com a aplicagdo tdpica de solugdo
salina gelada com epinefrina. Todas as complicagdes
ocorreram nos pacientes com nédulos pulmonares.

DISCUSSAO

Relatamos aqui nossa experiéncia inicial com EBUS
radial para o diagndstico de lesdes pulmonares peri-
féricas no Brasil. Desde 2001, quando foi introduzido
na pratica clinica, o EBUS radial tem sido usado como
complemento da BTB e de outros procedimentos
broncoscdpicos para a avaliagdo de lesGes pulmonares
periféricas. O equipamento consiste em um cateter fino
e flexivel com uma pequena sonda na extremidade
capaz de capturar imagens ultrassonograficas de 360°
do parénquima pulmonar e da lesdo-alvo. O EBUS
radial exige treinamento uma vez que o operador
deve diferenciar visualmente o parénquima pulmonar
normal de vasos e lesdes intrapulmonares especificas
(nédulos e massas, por exemplo). As lesdes pulmonares

Tabela 1. Visibilidade das lesGes por meio de EBUS com sonda radial, tamanho das lesdes e sensibilidade diagndstica.

Visibilidade

Todas as lesoes
n (%)
Tamanho (cm), média + dp

Identificadas por meio de EBUS com sonda radial, n (sensibilidade)

Lesoes visiveis por meio de EBUS com sonda radial
n (%)
Tamanho (cm), média + dp

Identificadas por meio de EBUS com sonda radial, n (sensibilidade)

Lesdes nao visiveis por meio de EBUS com sonda radial
n (%)
Tamanho (cm), média + dp

Identificadas por meio de EBUS com sonda radial, n (sensibilidade)

(N = 51) LesGes pulmonares
Nédulos Massas
37 (72,5) 14 (27,5)
2.5+1.3 1,9+0,7 4,1+0,9
34 (66,7%) 23 (62,2%) 11 (78,6%)
39 (76,5) 27 (69,2) 12 (30,8)
2,6 £1,2 1,9+0,7 3,9+0,9
31 (79,5%) 20 (74,1%) 11 (91,7%)
12 (23,5) 10 (83,3) 2 (16,7)
1,6 £1,1 1,3+0,6 3,7+£0,7
3 (25,0%) 3 (30,0%) 0 (0,0%)

J Bras Pneumol. 2016;42(4):248-253
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Diagnéstico

Casos
N (%)

Doenca maligna 14 (51,8)
Cancer pulmonar de células nao pequenas 10 (37,0)
Cancer pulmonar de células pequenas 2 (7,4)
Carcinoma adenoide cistico 1(3,7)
Hamartoma 1(3,7)
Cancer de mama metastatico

Tuberculose ou infecgao fungica 4 (14,8)

Doenga inflamatoria 3 (11,1)

Doenca benigna néo especifica 6 (22,2)

Total 27 (100,0)

Tabela 2. Diagndsticos finais de lesGes visiveis por meio de EBUS com sonda radial e sensibilidade do procedimento.

LesGes pulmonares

Nédulos Massas
Sensibilidade Casos Sensibilidade
N diagnosticados (%) N (%) N diagnosticados (%)
10 (71,4) 10 (83,3) 9 (90,0)
7 (70,0) 8 (66,7) 7 (87,5)
2 (100,0) 1(8,3) 1 (100,0)
1 (100,0)
0(0,0)
1(8,3) 1(100,0)
2 (50,0)
3 (100,0) 2 (16,7) 2 (100,0)
6 (100,0)
20 (74,1) 12 (100,0) 11 (91,7)

sdo hipoecdicas e, em geral, possuem margens bem
definidas em virtude da forte interface reflexiva entre
o pulmao aerado e a lesdo propriamente dita.

O EBUS radial pode ser uma ferramenta Util para
localizar lesGes pulmonares e guiar a coleta de
amostras de tecido, particularmente em casos de
nodulos pequenos.®134 Em um ensaio randomizado
prospectivo,*?) a precisdo diagndstica da BTB guiada
por EBUS radial foi semelhante a da ATTA guiada por
TC (87,5% e 93,3%, respectivamente), embora a taxa
de complicagdes tenha sido significativamente maior na
ATTA guiada por TC (27%) se comparada a do EBUS
radial (3%). Paone et al. demonstraram que a BTB
guiada por EBUS radial tem sensibilidade de 75% e
71% para a detecgao de lesdes com menos de 2cm e
menos de 3 cm de didmetro, respectivamente, em com-
paragdo com 31% e 23% para a BTB convencional.**)
Os autores observaram também que, embora a BTB
guiada por EBUS radial e a bidpsia broncoscopica guiada
por fluoroscopia fornegcam resultados comparaveis, a
exposicdo a radiagdo associada a esta ultima constitui
uma grande desvantagem.

Nossa experiéncia preliminar com EBUS radial indica
que o procedimento tem elevada sensibilidade para
nodulos e massas (74,1% e 92%, respectivamente)
que estd de acordo com outros estudos.(*® Varios
estudos examinaram os fatores que afetam o
rendimento diagnostico do EBUS radial, tais como o
tamanho do nddulo, a capacidade de visualizar a lesdo
e se a sonda do EBUS ¢é posicionada no interior da
lesdo. Huang et al.*”) constataram que o tamanho da
lesdo e a visualizagdo ultrassonografica foram fatores
importantes para o rendimento diagndstico. Steinfort
et al.(!» relataram que a precisdo diagnostica foi maior
quando a sonda foi posicionada no interior da lesdo.
Em nosso estudo, os noédulos foram visualizados pelo
EBUS radial em 27 (73%) dos 37 casos e a sonda
foi posicionada no centro nodulo em 10 (37%). A
sensibilidade do procedimento triplicou para as lesdes
visiveis por meio de EBUS radial se comparada com
as lesGes ndo visiveis pelo método (73% vs. 25%).
Além disso, a sensibilidade diagndstica foi maior para
massas do que para nodulos (92% vs. 74%).
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A presenca do sinal brénquico também parece
influenciar os resultados do EBUS radial.® O sinal
bronquico foi visto em 9 (75,0%) dos 12 pacientes com
massas pulmonares visiveis por meio de EBUS radial,
e a posicdo da lesdo foi determinada pela sonda radial
em todos os casos. No entanto, dos 27 pacientes com
nddulos pulmonares visiveis por meio de EBUS radial,
o sinal brénquico estava presente em 16 (59,3%),
porém ndo houve correlacdo entre o sinal brénquico
e a posicdo da sonda nem entre o sinal brénquico e o
diagndstico final do nédulo, mostrando que ndo houve
muita influéncia neste grupo de pacientes.

Em 2004, Kurimoto et al.® relataram o uso de
uma bainha guia, que é um cateter guia flexivel que
funciona como uma extensdo do canal de trabalho do
broncoscdpio. A bainha guia é deixada no local-alvo
ap6s a sonda radial ter sido retraida. E radiopaca e
permite a realizagdo de bidpsia, escovado ou aspiragdo
com agulha nas regides de interesse definidas pelo
EBUS radial. Também permite a realizacdo de repetidos
procedimentos de coleta nesses mesmos locais e
minimiza o risco de sangramento. Alguns estudos
mostraram que o uso de uma bainha guia durante a BTB
guiada por EBUS radial proporciona maior rendimento
diagndstico para massas e nddulos pulmonares,12-1%)
especialmente para lesdes menores. A bainha guia ndo
foi usada em nosso estudo uma vez que o dispositivo
aguardava aprovacgdo regulatdria para uso no Brasil.

O diagnostico diferencial entre doenga maligna e
infecciosa € importante no Brasil. No presente estudo,
identificamos doenca ndo neoplasica em 13 (48,1%)
dos 27 nddulos pulmonares visiveis por meio de EBUS
radial e em duas (16,7%) das 12 massas pulmonares
visiveis por meio de EBUS radial, com diagndsticos
finais de infeccGes fungicas e tuberculose. Esses
diagndsticos foram em seguida confirmados por
métodos cirtrgicos, e os pacientes foram tratados. E
importante incluir doengas infecciosas, especialmente
a tuberculose, no diagndstico diferencial de nddulos e
massas pulmonares em nosso meio.

Nosso estudo possui limitagdes. Devido ao tamanho
da amostra, os métodos broncoscdpicos (LBA, BTB,
escovado e aspiracao com agulha) foram analisados
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coletivamente, e ndo separadamente. Consideramos
que seja importante padronizar o procedimento;
escolher o melhor método para cada caso; coletar o
maximo de material possivel e enviar o material para
analise citoldgica, histoldgica, microbioldgica e de
blocos celulares, conforme necessario, embora esses
exames possam ndo estar universalmente disponiveis.
Em nossos pacientes, a analise de blocos celulares do
material obtido por meio de aspiracao com agulha foi
importante para o diagnostico, particularmente nos
nddulos pulmonares. Trés pacientes foram perdidos
durante o periodo de acompanhamento, reduzindo
ainda mais a amostra. Ademais, fluoroscopia e ROSE
ndo foram empregadas em todos os casos.

Em geral, o EBUS é um procedimento seguro,
com baixo indice de complicagGes. Steinfort et al.(:*)

estudaram a eficacia e complicagdes da BTB guiada
por EBUS radial em comparagdo com as da ATTA
guiada por TC. Os autores mostraram que as taxas de
pneumotodrax foram maiores nos pacientes submetidos
a ATTA guiada por TC (20% vs. 3%), e que a precisdo
diagndstica da BTB guiada por EBUS radial foi com-
paravel a da ATTA guiada por TC. Em nosso estudo,
houve pneumotérax, com necessidade de drenagem
toracica, em apenas cerca de 4% dos pacientes e
sangramento (de leve a moderado), controlado com
medidas hemostaticas locais, em apenas cerca de 9%.
Todas essas complicagdes ocorreram em pacientes
com nédulos pulmonares.

Em conclusdo, EBUS radial mostrou-se seguro e com
alto rendimento diagndstico nas massas e nddulos
pulmonares periféricos.
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Crescimento, fungao pulmonar e atividade
fisica em escolares nascidos prematuros e
com muito baixo peso
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RESUMO

Objetivo: Comparar o crescimento somatico, a funcao pulmonar e o nivel de atividade
fisica entre escolares nascidos prematuros com muito baixo peso e escolares nascidos
a termo e com peso adequado. Métodos: Foram recrutados escolares com idade de 8
a 11 anos residentes na mesma area de abrangéncia do estudo: prematuros e com peso
< 1.500 g e controles (nascidos a termo e com peso = 2.500 g). Foram obtidas medidas
antropomeétricas e espirométricas e aplicado um questionario sobre a atividade fisica.
Alem disso, foram coletadas informacoes do periodo perinatal/neonatal dos recem-
nascidos com muito baixo peso (RNMBP) de seus prontuarios médicos. Resultados: Dos
93 escolares avaliados, 48 criancas no grupo RNMBP e 45 no grupo controle. Nao houve
diferencas significativas entre os grupos em relacao as caracteristicas antropometricas e
nutricionais ou aos parametros de funcao pulmonar. Nao foram encontradas associagoes
entre as variaveis perinatais/neonatais e parametros da funcao pulmonar dos escolares
no grupo RNMBP. Embora sem diferenca significativa em relacao aos niveis de atividade
fisica, o grupo RNMBP apresentou uma tendéncia de ser mais ativo que o grupo controle.
Conclusdes: Nos escolares aqui estudados o crescimento e a funcao pulmonar parecem
nao ser afetados por prematuridade, peso ao nascimento ou nivel de atividade fisica.

Descritores: Nascimento prematuro; Peso ao nascer; Testes de funcao respiratoria;
Atividade motora; Pediatria.

Lucas, Pontificia Universidade Catolica
do Rio Grande do Sul - PUCRS - Porto
Alegre (RS) Brasil.

INTRODUCAO

Terapias com surfactante e uso de esteroides pré-
-natais fizeram com que os recém-nascidos com muito
baixo peso (RNMBP) obtivessem uma notével redugdo
de mortalidade.® Apesar disso, os longos periodos de
suplementagdo de oxigénio ou de ventilagdo mecanica
que muitos prematuros necessitam podem colaborar
para danos irreversiveis do parénquima pulmonar.®

Embora varios estudos tenham avaliado os efeitos
da prematuridade, do baixo peso ao nascimento e de
algumas caracteristicas do periodo neonatal sobre a
funcdo pulmonar ao longo da infancia, ainda persistem
achados contraditérios sobre esses aspectos ao longo
da idade escolar nesses individuos. Enquanto alguns
estudos mostraram uma redugdo de VEF,, CVF e volumes
pulmonares em prematuros,®* outros evidenciaram uma
preservacdo da condicdo pulmonar na infancia.®® Além
disso, até o presente momento, ndo foram localizados
estudos realizados no Brasil que tenham avaliado a
evolugdo da fungdo pulmonar de RNMBP em idade escolar.

Em criancas nascidas pré-termo, parte do desenvol-
vimento pulmonar acontece apds o nascimento, o que
prejudica o processo natural de desenvolvimento pulmonar
e das vias aéreas.” Os padroes de remodelamento em
um sistema respiratério imaturo ocorrem de acordo com

0 estagio de desenvolvimento afetado.® Estudos prévios
relataram que os fatores neonatais e perinatais parecem
ser capazes de desencadear uma sequéncia de eventos que
podem comprometer as estruturas pulmonares e causar
um aumento da incidéncia de doencas respiratorias.”*)

Criangas nascidas prematuras e aquelas com extremo
baixo peso podem apresentar um risco aumentado
de desenvolver complicagbes de salde e atraso no
desenvolvimento quando comparadas aquelas nascidas a
termo na idade escolar.(*® Além disso, estudos sugerem
que criangas prematuras apresentam recuperagao lenta
e tardia do crescimento, com alto risco de crescimento
inadequado nos primeiros anos de vida,(**'? e que a
deficiéncia pondero-estatural observada nos primeiros
meses de vida pode persistir por toda a infancia,
adolescéncia e idade adulta.*®

Nas duas Ultimas décadas também vém ocorrendo
uma redugdo expressiva do nivel de atividade fisica e um
aumento do comportamento sedentario na faixa etaria
pediatrica.("*!> Essas alteracbes podem ser atribuidas
as mudangas no perfil das atividades realizadas pelos
jovens, substituindo atividades ativas e com maior
gasto energético por horas em frente ao computador,
ao videogame e a televisdo.™ No entanto, ainda sdo
limitadas as informag0es sobre os niveis de atividade
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fisica em escolares que nasceram prematuros e/ou
com baixo peso ao nascimento. (61"

Portanto, os achados contraditdrios da fungdo pulmo-
nar em criangas que nasceram prematuras e com baixo
peso em idade escolar, e o possivel comprometimento do
crescimento pondero-estatural desses individuos, com
mudancas importantes no perfil das atividades fisicas,
sdo as questdes que motivaram o desenvolvimento do
presente estudo. Os objetivos especificos do estudo
foram os de avaliar o crescimento, a fungdo pulmonar
e o nivel de atividade fisica em escolares entre 8 e
11 anos de idade, nascidos prematuros com muito
baixo peso, e compara-los com escolares da mesma
faixa etaria nascidos a termo e com peso adequado.

METODOS

Trata-se de um estudo caso-controle. Foram incluidas
criangas que nasceram prematuras e com peso < 1.500
g que estiveram internadas na UTI Neonatal do Hospital
Geral de Caxias do Sul, em Caxias do Sul (RS), entre
janeiro de 2001 e dezembro de 2005 e que tinham
idade entre 8 e 11 anos no momento do estudo. Por
raz0es de logistica, foram convidadas criangas que
residiam em municipios até 100 km de distancia de
Caxias do Sul. Os sujeitos foram convidados para
participar do estudo via contato telefonico.

O grupo controle foi composto por criangas nascidas
a termo (= 37 semanas de idade gestacional), com
peso de nascimento = 2.500 g, com auséncia de
sintomas respiratdrios baseados no questionario
do International Study of Asthma and Allergies in
Children©® e recrutadas em escolas publicas de
Caxias do Sul. Foram excluidos, em ambos os grupos,
individuos que apresentavam doenga cardiaca, doencga
neuromuscular, limitagdes cognitivas ou incapacidade
de realizar o teste de espirometria.

A coleta de dados foi realizada na Universidade de
Caxias do Sul, por dois pesquisadores treinados, no
periodo entre julho e dezembro de 2013. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa da Pontificia
Universidade Catdlica do Rio Grande do Sul, em Porto
Alegre (RS), sob 0 nimero 12323413.7.0000.5336, e 0s
familiares leram e assinaram o termo de consentimento
livre e esclarecido, com o assentimento das criangas.

As informag0es sobre o periodo perinatal e neonatal
do grupo de RNMBP foram extraidas do banco de
dados da UTI neonatal. Foram coletadas as seguintes
variaveis: uso de corticoide antenatal, ruptura prematura
das membranas, tempo de oxigenoterapia, tempo de
internagdo, peso ao nascimento, uso de pressdo positiva
continua em vias aéreas, doenga da membrana hialina
e uso de surfactante.

O peso foi mensurado com uma balanga digital
(Glass 1 FW; G-Tech, Rio de Janeiro, Brasil), e a altura,
por meio de um estadidmetro portatil (Alturaexata;
TBW, Sao Paulo, Brasil). A partir dessas afericdes, as
caracteristicas nutricionais foram normalizadas através
do escore Z para os indicadores altura, peso e IMC
corrigidos pela idade.®

A espirometria foi realizada com um espirometro
portatil (Koko; Ferraris Respiratory, Louisville, CO,
EUA). Seguimos os procedimentos e os critérios
de aceitabilidade e reprodutibilidade da American
Thoracic Society.?® As criangas foram verbalmente
encorajadas a exalar o volume maximo de ar, a partir
de uma inspiragdo maxima, com maximo esforgo.?®
Os parametros espirométricos avaliados incluiram CVF,
VEF, e FEF,. ., . Os resultados foram expressos em
valores absolutos e normalizados através do escore Z.9

A avaliacdo do nivel de atividade fisica foi realizada
utilizando-se um questionario adaptado, composto
por questbes referentes as atividades desenvolvidas
nos ultimos sete dias.(*¥ Esse instrumento incluiu
informagdes sobre modo, tempo de deslocamento
para a escola e/ou trabalho e a frequéncia/tempo
despendido para cada atividade fisica no lazer. Os
escolares foram classificados, de acordo com o nivel
de atividade fisica, em ativos (> 300 min/semana) e
inativos (= 300 min/semana); os considerados com
comportamento sedentario foram diferenciados em
relacdo ao tempo diario em frente a uma tela (> 2 h/
dia ou < 2 h/dia).®?»

0 tamanho amostral de 25 individuos para cada grupo
foi suficiente para detectar uma diferenga de 14% no
FEV, em porcentagem do predito, assumindo-se um
desvio-padrdo de 12% no grupo controle e de 17%
no grupo RNMBP (com base em um estudo prévio,
com um poder de 90% e um nivel de significancia de
5%).(23) Esse numero foi acrescido para 30 em cada
grupo, totalizando 60 pacientes, considerando-se as
possiveis perdas no estudo.

As variaveis do estudo foram avaliadas através do teste
de Kolmogorov-Smirnov. Os dados que apresentaram
distribuigdo normal foram apresentados em média e
desvio-padrdo, enquanto as variaveis assimétricas, em
mediana e intervalo interquartil. Os dados categodricos
foram apresentados em frequéncia absoluta e relativa.
A comparacdo dos desfechos avaliados entre os dois
grupos foi realizada através do teste t de Student
para amostras independentes, teste U de Wilcoxon e
teste de qui-quadrado de Pearson. Para a avaliacao
da associagdo entre as variaveis de desfecho (VEF,
CVF e FEF, ., ) e as varidveis preditoras (peso ao
nascimento, dias de internagdo, idade gestacional,
ruptura prematura das membranas, uso de surfactante,
uso de corticoide antenatal, dias de oxigenoterapia,
tempo de ventilagdo mecanica, uso de pressado positiva
continua nas vias aéreas e doenga da membrana
hialina), utilizaram-se modelos de regressao linear
univariada e multivariada. Todas as analises foram
realizadas no programa Statistical Package for the
Social Sciences, versao 18.0 (SPSS Inc., Chicago, IL,
EUA), e as diferencas foram consideradas significativas
quando p < 0,05.

RESULTADOS

De um total de 338 RNMBP internados na UTI
neonatal durante o periodo selecionado para a coleta
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de dados, 219 (64,79%) sobreviveram. Desses, 91
(41,55%) foram localizados, e apenas 62 (28,31%)
foram selecionados para participar do estudo. A
Figura 1 demonstra os dados referentes a selecdo do
grupo RNMBP.

A partir dos 62 RNMBP selecionados, 7 foram excluidos
por realizarem testes espirométricos inadequados
tecnicamente, e 7, por apresentarem déficit cognitivo
incompativel com o exame. Assim, foi selecionado
um total de 48 (77,41%) participantes. A Tabela 1
apresenta as informacGes do periodo perinatal e
neonatal desses participantes no grupo RNMBP. N&o
houve diferengas significativas na comparagdo das
caracteristicas do periodo neonatal e perinatal entre
os individuos incluidos e ndo incluidos no grupo RNMBP
no presente estudo.

Em paralelo a esse grupo, foram selecionados 52
controles. Desses, 5 foram excluidos por insucesso na
espirometria, e 2, por déficit cognitivo, resultando em
um total de 45 controles (86,53%). Assim, a amostra

338 RNMBP internados
na UTI neonatal
219 recém-nascidos
elegiveis
156 participantes
91 localizados
62 selecionados
48 avaliados

Figura 1. Fluxograma do recrutamento e selegéo dos recém-
nascidos com muito baixo peso (RNMBP) no presente estudo.

119 (35,2%) 6bitos

63 residentes em municipios
nao incluidos no estudo

65 (41,7%) nao localizad@

5 dbitos
6 residiam fora da area
de abrangéncia do estudo
18 ndo concordaram em
participar do estudo

14 excluidos no momento
da inclusao no estudo

final do presente estudo foi composta por um total de
93 criangas, sendo 48 do grupo RNMBP e 45 no grupo
controle. Nao houve diferengas significativas em relagao
as caracteristicas antropométricas e nutricionais entre
os dois grupos avaliados (Tabela 2).

Em relagdo aos dados da fungdo pulmonar, ndo houve
diferencgas significativas na comparagdo das médias
das variaveis espirométricas entre os grupos controle e
RNMBP (Tabela 3). Grande parte da amostra estudada
apresentou valores espirométricos normais, isto €&,
escore Z acima de —1,645 nas variaveis analisadas.
Seis participantes do grupo RNMBP apresentaram
reducdo no VEF,. Esses, quando comparados aos
outros 42 participantes do grupo RNMBP, apresentaram
valores significativamente menores nas médias de
idade gestacional (28,1 = 0,9 semanas; p = 0,006)
e de peso ao nascimento (1.015,0 £ 122,7 g; p
= 0,008). Embora se perceba diferengas também
quanto aos dados do numero de dias de internagdo
hospitalar [mediana = 54,0 (42,0-66,0); p = 0,249]
e da necessidade de oxigenoterapia por mais de 28
dias [n = 3 (60%); p = 0,083] ndo houve diferengas
significativas. As caracteristicas perinatais e neonatais
nao implicaram em associagdes significativas com dados
da funcdo pulmonar na idade escolar nas analises de
regressdo linear univariada e multivariada. A Tabela
4 demonstra as associagOes estudadas por meio da
analise univariada.

Em relagdo a classificagdo dos niveis de atividade
fisica, 34 (36,5%) dos participantes avaliados foram
considerados ativos, enquanto 59 (63,4%) foram
classificados como inativos. Houve uma tendéncia de
os participantes do grupo RNMBP ser mais ativos do
que os do grupo controle; todavia, ndo houve diferenga
significativa (p = 0,055) sobre esse desfecho (Figura
2A). Nos grupos RNMBP e controle, as atividades
fisicas mais comuns no lazer foram futebol (37,5% vs.
22,2%; p = 0,108), seguidas de corrida (27,9% vs.
22,2%; p = 0,936) e bicicleta (14,6% vs. 31,1%; p =
0,057). O tempo médio despendido com deslocamento
ativo foi de 20,55 £ 5,89 min e 19,75 £ 6,78 min (p
= 0,737) nesses grupos, respectivamente. Por fim,

Tabela 1. Comparagdo das caracteristicas perinatais e neonatais entre os recém-nascidos com muito baixo peso incluidos

e ndo incluidos no presente estudo.?

Variaveis Avaliados

(n = 48)

Corticoide antenatal 31 (64,6)
Surfactante 31 (64,6)
DMH 34 (70,8)
VM 31 (64,6)
RUPREMA 06 (12,5)
Oxigenoterapia > 28 dias 09 (18,7)
CPAP 27 (56,2)

Tempo de internacao, dias®
Peso ao nascimento, g°
Idade gestacional, semanas®

46,0 (35,5-60,0)
1.210,42 + 168,72
30,4+ 4,5

Nao avaliados

(n = 171)
100 (58,5) 0,379
100 (58,5) 0,349
112 (65,5) 0,324
100 (58,5) 0,349
25 (14,6) 0,720
38 (22,2) 0,623
105 (61,4) 0,317
43,0 (36,0-57,0) 0,571
1.226,07 + 210,85 0,278
32,0+5,8 0,615

DMH: doenca da membrana hialina; VM: ventilagdo mecanica; RUPREMA: ruptura prematura das membranas; e
CPAP: continuous positive airway pressure (pressdo positiva continua em vias aéreas). 2Valores expressos em n (%),
exceto onde indicado. PValores expressos em mediana (intervalo interquartil). “Valores expressos em média + dp.
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Tabela 2. Comparagdo entre as caracteristicas antropométricas e nutricionais entre os grupos controle e recém-nascidos

com muito baixo peso.?

Variaveis avaliadas Controle
(n = 45)
Idade, anos 10,23 + 1,27
Altura, cm 141,72 + 10,29
Altura/idade, escore Z -0,10 + 1,08
Peso, kg 37,64 + 9,95
Peso/idade, escore Z -0,03 + 0,89
IMC, kg/m? 18,49 + 3,42
IMC/idade, escore Z -0,38 + 1,15

RNMBP p
(n = 48)
10,18 + 1,39 0,860
138,53 + 11,29 0,159
0,13 £ 1,22 0,323
34,66 + 10,36 0,161
0,27 + 1,02 0,123
17,71 + 3,32 0,260
0,30 + 1,27 0,740

RNMBP: recém-nascidos com muito baixo peso. 2Valores expressos em média £ dp.

Tabela 3. Comparacdo das variaveis de fungdo pulmonar entre os grupos controle e recém-nascidos com muito baixo peso.?

Variaveis espirométricas Controles
(n = 45)
VEF,, | 2,23 + 0,52
VEF,, escore Z 0,71 + 1,12
CVF, 2,59 + 0,61
CVF, escore Z 0,83 + 1,03
VEF,/CVF, | 0,86 + 0,58
VEF, /CVF, escore Z -0,23 £ 0,95
REFE 2,60 + 0,74
FEF,. s, €score Z -0,69 + 1,04

2,03 +0,59 0,092
0,40 £ 1,62 0,284
2,38 + 0,66 0,121
0,66 + 1,44 0,525
0,85+ 0,89 0,498
0,38+ 1,13 0,507
2,36 + 0,77 0,139
-0,14 + 1,37 0,392

RNMBP: recém-nascidos com muito baixo peso. Valores expressos em média + dp.

Tabela 4. Associagdo entre varidveis perinatais e neonatais com a fungdo pulmonar em recém-nascidos com muito

baixo peso na idade escolar, através de analise univariada.

Variaveis VEF
Peso ao nascimento 0,139
Tempo internacao 0,336
Idade gestacional 0,071
RUPREMA 0,138
Uso de surfactante 0,214
Dias de oxigenoterapia 0,165
Ventilacao mecanica 0,155
CPAP 0,324
DMH 0,548
Utilizacao de corticoide 0,406

CVF FEF, ..
0,526 0,066
0,996 0,164
0,136 0,274
0,079 0,252
0,472 0,200
0,456 0,279
0,143 0,669
0,377 0,454
0,730 0,415
0,499 0,484

RUPREMA: ruptura prematura das membranas; CPAP: continuous positive airway pressure (pressao positiva
continua em vias aéreas); e DMH: doenga da membrana hialina.

embora 90 (96,7%) dos participantes avaliados tenham
permanecido mais de 2 h/dia em frente a uma tela,
nao houve uma diferenca significativa (p = 0,596) na
comparagao entre os dois grupos avaliados (Figura 2B).

DISCUSSAO

Os achados do presente estudo demonstraram
resultados similares de crescimento pondero-estatural
e de fungdo pulmonar, assim como uma tendéncia de
0 grupo RNMBP ser mais ativo em comparacdo aos
individuos controles.

Estudos prévios, que avaliaram o crescimento
de RNMBP desde a alta até o inicio da vida adulta,
ressaltaram a importancia desse acompanhamento
na identificacdo de deficiéncias de crescimento e
suas consequéncias.('*!2 Alguns desses estudos

relataram que o fato de as criangas nascer com baixo
peso constituiu-se um fator de risco para déficits no
crescimento e no IMC.(1%2% Por outro lado, ha um relato
de que fatores genéticos e condi¢des socioeconémicas
tém uma maior influéncia sobre o crescimento nessas
criangas, na idade escolar, do que o baixo peso ao
nascimento.®* Esses achados estdo em acordo com
os descritos no presente estudo, no qual se verificou
que os escolares nascidos com muito baixo peso
apresentavam caracteristicas antropométricas e
nutricionais similares as do grupo controle.

Embora o desenvolvimento do sistema respiratorio
possa encontrar-se alterado devido a prematuridade
e as intervengbes que dela decorrem,® os resultados
do presente estudo ndo evidenciaram redugao da
funcdo pulmonar nos escolares do grupo RNMBP em
comparagao aos controles nascidos a termo, quando
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Figura 2. Comparagdo entre o nivel de atividade fisica (em A) e em relagdo ao nimero de horas em frente a uma tela/
dia (comportamento sedentdrio; em B) entre o grupo controle e o grupo recém-nascidos com muito baixo peso (RNMBP).

avaliados quase uma década apds o nascimento.
Esses resultados encontram-se de acordo com alguns
estudos prévios, nos quais foram identificados achados
de funcdo pulmonar preservada®® em escolares e
adultos que nasceram prematuros e com baixo peso.
Uma das hipoteses mais coerentes para tal resultado
é o fato de que as alteragdes pulmonares podem ser
mais aparentes nos primeiros anos de vida e menos
evidentes no decorrer da infancia, devido aos cuidados
dos pais em relacdo a salde respiratoria, realizando
acompanhamento pulmonar peridédico e estando
alerta a qualquer mudancga no quadro respiratdrio da
crianga.” Além disso, o incentivo para a pratica de
atividades fisicas, associado com um aporte nutricional
adequado, pode colaborar na recuperagdo funcional
desses sujeitos.” Apesar de alguns estudos sugerirem
gue 0s aspectos socioecondmicos e étnicos possam
influenciar a fungao pulmonar desses participantes,2¢2”
o presente estudo ndo avaliou a influéncia desses
aspectos na amostra estudada.

Os resultados de fungdo pulmonar preservada
obtidos em nossa amostra diferem-se de outros dados
anteriores, que demonstraram um comprometimento
da condicdo pulmonar nesse grupo de pacientes em
idade escolar.2829) Um estudo recente relatou também
que o risco de comprometimento pulmonar é ainda
maior na idade escolar em prematuros nascidos com
menos de 32 semanas e que ndo receberam terapia
com surfactante.G? Tais divergéncias quanto aos
resultados desses estudos podem ser atribuidas,
pelo menos em parte, aos diferentes delineamentos,
métodos de avaliagdo pulmonar, equacgdes de referéncia
utilizadas, definigdes de prematuridade e classificagdes
de baixo peso ao nascimento.¢3" Apenas 6 escolares
do grupo RNMBP apresentaram redugdo da fungao
pulmonar no momento da avaliagdo por espirometria.
Esse resultado pode ser justificado devido a maior
gravidade clinica desses participantes ao nascimento,
ja que apresentaram uma menor idade gestacional
(< 32 semanas) e peso ao hascimento (< 1.200 g),
além de permanecer mais dias internados e com
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suplementacdo de oxigénio, quando comparados aos
demais participantes do grupo RNMBP.

Os achados do presente estudo ndo evidenciaram
associacOes das variaveis perinatais e neonatais com
a fungdo pulmonar em idade escolar. Esse resultado
estd em acordo com o de um estudo recente, o
qual demonstrou que nenhum fator perinatal foi
significativamente relacionado com as varidveis de
fungdo respiratdria.®? Além disso, nosso resultado
€ similar ao de outro estudo, no qual o baixo peso
ao nascimento e a idade gestacional ndo estavam
relacionados com a redugdo da fungdo pulmonar em
idade escolar.* Em contrapartida, outros estudos
demonstraram a influéncia desses fatores, como o
tempo de oxigenoterapia e dias de ventilagdo mecanica,
em criangas nascidas prematuras e com muito baixo
peso.¢33) Apesar de o grupo RNMBP avaliado ter sido
exposto, nos primeiros dias de vida, a diversos agentes,
como oxigenoterapia e/ou ventilagdo mecanica, um
estudo anterior relatou que qualquer anormalidade
da fungdo pulmonar de criangas em idade escolar
que foram expostas a esses fatores pode estar mais
relacionada a prematuridade do que a prdpria lesdo
pulmonar neonatal.** Estudos prévios realizados no
nosso laboratorio evidenciaram reducgdes nos fluxos
expiratorios maximos em prematuros®® e que essa
anormalidade persistia até o segundo ano de vida.G®
No presente estudo, o grupo RNMBP ndo apresentou
reducdo na funcdo pulmonar. De acordo com nossos
dados, a fungdo pulmonar parece encontrar-se reduzida
até o segundo ano de vida, possivelmente normalizando
ao longo da idade escolar, paralelamente a redugdo
da morbidade respiratoria.

A avaliagdo dos niveis de atividade fisica através de
questionarios de autorrelato € uma alternativa viavel e
pratica para a quantificacdo do sedentarismo na popu-
lagdo jovem, % considerando-se os custos elevados de
equipamentos de avaliagdo objetiva, como pedometros
e acelerometros. No presente estudo, utilizou-se um
questionario proposto por Hallal et al.,** através do qual
o tempo despendido no deslocamento de casa a escola
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e/ou trabalho, bem como nas atividades realizadas no
lazer, é quantificado. Embora esse instrumento venha
sendo amplamente utilizado na populagdo pediatrica
e pareceu apresentar bom entendimento por parte
desta,*%37) essa ferramenta ndo quantifica o tempo
gasto em atividades de acordo com a intensidade
do exercicio praticado, o que poderia limitar maior
conhecimento e interpretagdo sobre o comportamento
fisico desses sujeitos.

Os resultados do presente estudo também demons-
traram que mais de 60% da amostra estudada foi
classificada como inativa, o que, de acordo com estudos
brasileiros prévios, 437 caracteriza o sedentarismo, um
importante problema de salde publica. Ndo se encontrou
uma diferenca significativa nos niveis de atividade
fisica entre os dois grupos avaliados, corroborando os
dados de outro estudo comparando criangas nascidas
prematuras e controles nascidos a termo.® Embora
ndo tenha havido uma diferenca significativa, o grupo
RNMBP apresentou uma tendéncia de ser mais ativo
quando comparado ao grupo controle. Esse fato pode
ser atribuido a fatores familiares, como as preferéncias
dos pais em relacdo as diferentes atividades fisicas,
estimulando os filhos a pratica dessas atividades, ou
a superprotegdo dos pais em relacdo a seus filhos.®
No entanto, a influéncia desses aspectos ndo foi
avaliada no presente estudo. Mais de 90% das criangas
avaliadas em ambos os grupos permaneciam mais de

2 h em frente a uma tela de televisdo, videogame ou
computador. Tal resultado parece confirmar os achados
de estudos nacionais e internacionais,*°#% os quais
demonstraram elevados indices de comportamento
sedentario na faixa etaria pediatrica. Assim, ressalta-se
a necessidade da elaboragdo de medidas estratégicas
de combate ao sedentarismo, pois esse, nessa faixa
etaria, é um fator de risco para a inatividade fisica na
idade adulta.*®

A principal limitagdo do presente estudo constitui-se no
fato de que a amostra de RNMBP avaliada correspondeu
a menos da metade do total de sujeitos disponiveis
para recrutamento. Grande parte dessas criangas nao
foi localizada, ndo residia em municipios incluidos no
estudo, ndo concordou em participar da pesquisa ou
foi a 6bito. No entanto, acredita-se que essa limitagdo
ndo tenha influenciado os resultados obtidos, tendo
em vista que foram encontrados achados similares
em relagdo as caracteristicas perinatais e neonatais
entre os RNMBP avaliados e ndo avaliados no estudo.

Em conclusdo, os resultados do presente estudo
demonstraram achados de crescimento pondero-
-estatural e de fungdo pulmonar preservados e uma
tendéncia do grupo RNMBP em ser mais ativos em
comparacdo aos sujeitos controles. Além disso, as
variaveis do periodo perinatal e neonatal ndo foram
associadas com a fungdo pulmonar na idade escolar
no grupo estudado.
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ARTIGO ORIGINAL

Falta de associagao entre carga viral e
gravidade da bronquiolite aguda em lactentes

Ana Paula Duarte de Souza', Lidiane Alves de Azeredo Leitao?,

Fernanda Luisi?, Rodrigo Godinho Souza?, Sandra Eugénia Coutinho?,
Jaqueline Ramos da Silva?, Rita Mattiello?, Paulo Marcio Condessa Pitrez?,
Renato Tetelbom Stein?, Leonardo Araujo Pinto?

RESUMO

Objetivo: Investigar a correlacao entre a carga viral do virus sincicial respiratorio
e o tempo de internacao hospitalar em lactentes com episodios de sibilancia aguda.
Métodos: Este foi um estudo transversal de dois anos envolvendo lactentes de até 12
meses de idade com bronquiolite no momento da internagao em um hospital terciario.
Para a identificacao dos virus respiratorios foram coletadas secrecoes nasofaringeas.
As amostras foram analisadas (por todo o periodo do estudo) por imunofluorescéncia
direta e (no segundo ano do estudo) por PCR guantitativa em tempo real para tres virus
humanos (rinovirus, virus sincicial respiratorio e metapneumovirus). Resultados: Das 110
amostras avaliadas por imunofluorescencia direta, 56 (50,9%) foram positivas para um
Unico virus, e 16 (14,5%) foram positivas para dois ou mais virus. Nessas 72 amostras,
o virus mais prevalente foi o virus sincicial respiratorio, seguido por influenza. Das 56
amostras avaliadas por PCR quantitativa em tempo real, 24 (42,8%) foram positivas para
um Unico virus, e 1 (1,7%) foi positiva para dois virus. Nessas 25 amostras, o virus mais
prevalente foi o virus sincicial respiratorio, seguido por rinovirus humano. A coinfeccao
nao influenciou o tempo de internagao ou outros desfechos. Alem disso, nao houve
associacao entre a carga viral de virus sincicial respiratorio e o tempo de internacao.
Conclusdes: A coinfeccao e a carga viral do virus sincicial respiratorio nao parecem

influenciar os desfechos em lactentes com bronquiolite aguda.

Descritores:
respiratorio humano.

INTRODUGCAO

O desconforto respiratorio e a sibilancia sdo sintomas
respiratérios muito comuns em criangas e podem ser a
expressdo clinica de uma grande variedade de problemas
no trato respiratorio. Independentemente da causa, a
sibilancia € um motivo frequente de procura por cuidados
médicos em servicos de emergéncia, especialmente
durante os primeiros anos de vida.®¥) A principal causa
de sibilancia em lactentes é a bronquiolite viral aguda, a
qual é frequentemente acompanhada por outros fatores
de risco, tais como o tabagismo materno e o nascimento
prematuro.

Um estudo relatou que quase metade de uma populagdo
com menos de um ano de idade atendida em um servigo
de emergéncia apresentava sintomas respiratdrios.®
Em outro estudo, foi relatado que 17% das criangas
com sibilancia haviam sido internadas pelo menos uma
vez durante o primeiro ano de vida.® A principal causa
de internagdo hospitalar entre aqueles lactentes foi
bronquiolite aguda causada por infeccdo por virus da
familia Paramyxoviridae, a qual incluiu o virus sincicial
respiratério (VSR) humano, do género Pneumovirus.
Outros agentes que tém sido frequentemente ligados
a bronquiolite e a sibilancia recorrente incluem: virus

Bronguiolite; Coinfecgao; Carga viral;

Hospitalizacao; Virus sincicial

da familia Adenoviridae, inclusive os varios adenovirus
humanos dentro do género Mastadenovirus; virus da
familia Picornaviridae, tais como os do género Enterovirus,
0 qual compreende varios rinovirus humanos (HRVs, na
sigla em inglés), inclusive as espécies Human rhinovirus
A, B e C; outros virus da familia Paramyxoviridae,
especialmente as varias espécies Human parainfluenza
virus do género Respirovirus e Human metapneumovirus
(HMPV) do género Metapneumovirus; e virus da familia
Orthomyxoviridae, a qual inclui os géneros Influenza
virus A, B e C. A taxa de coinfeccdo também foi elevada.
Em um estudo, o VSR ocorreu como infecgdo Unica em
68,8% das criancas com sibilancia, enquanto quase um
terco estava coinfectado por outro virus respiratorio.®
Os virus mais frequentemente associados ao VSR s&o o
HMPV e os HRVs.® Tais infeccOes resultam em custos
elevados para o sistema de salde e comprometem a
qualidade de vida dos lactentes e da familia. Uma questdo
importante que ainda esta aberta ao debate é o papel da
carga viral, especialmente a do VSR, na determinacdo
da gravidade dos episddios de sibilancia aguda.®® No
presente estudo, avaliou-se a ocorréncia de infecgdo
e coinfecgdo por virus respiratorios em lactentes com
sibilancia no momento da admissdo hospitalar, assim
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como a associagao entre a carga viral e os desfechos
relacionados a gravidade da doenca.

METODOS

Este foi um estudo transversal envolvendo lactentes de
até 12 meses de idade com bronquiolite aguda admitidos
em um hospital terciario — Hospital Sao Lucas da Pontificia
Universidade Catolica do Rio Grande do Sul — na cidade de
Porto Alegre (RS) entre setembro de 2009 e agosto de 2011.
Os critérios de incluséo foram ter < 12 meses de idade; ter
sido admitido com diagnéstico clinico de bronquiolite aguda
(baseado em sintomas prodrémicos, com sibilancia, estertores
crepitantes e taquipneia); ter sido recrutado nas primeiras 48
h de internagao; e ter histéria de manifestagdes clinicas de
infecgdo do trato respiratério inferior (sibilancia ou desconforto
respiratério) ha < 72 h. Os pacientes com histéria de doenga
pulmonar relacionada a prematuridade (tal como a displasia
broncopulmonar) foram excluidos, assim como aqueles com
cardiopatia congénita, doenga pulmonar cronica (fibrose cistica
ou bronquiolite obliterante) ou sintomas clinicos sugestivos
de infecgdo por Bordetella pertussis e aqueles que haviam
recebido macrolideos previamente.

Os dados sobre as condigdes clinicas no momento da
admiss&o hospitalar, os sinais vitais e os sinais de desconforto
respiratério foram obtidos dos prontuarios médicos. Aanamnese
foi realizada com os pais ou responsaveis, por meio de um
questionario padronizado. As informagdes sobre a evolugao
clinica da doenca até a alta, tais como o tempo de internagdo
hospitalar, a duragéo da oxigenoterapia e a sibilancia, assim
como as informagdes relacionadas as variaveis demograficas
na admisséo, foram coletadas pelos médicos e pesquisadores
do estudo.

No primeiro dia de internagéo, todos os pacientes foram
submetidos a lavagem nasofaringea para a identificagao
dos virus respiratérios. Para evitar a inclusao de lactentes
em periodo de convalescenga, foram recrutadas e coletadas
amostras apenas de pacientes com histéria de manifestagdes
clinicas de infecgéo do trato respiratério inferior (sibilancia ou
desconforto respiratério) ha < 72 h. A coleta de amostras e a
imunofluorescéncia sao procedimentos de rotina na avaliagdo
de lactentes com bronquiolite no Hospital Sao Lucas, embora
a PCR nao o seja. Todas as amostras coletadas durante
0 segundo ano do estudo foram congeladas a -80°C e
armazenadas para posteriores testes de PCR.

Foi realizada imunofluorescéncia direta (IFD) para VSR,
adenovirus, parainfluenza e influenza para a detecgéo de
antigenos nas secrec¢des nasofaringeas. Para a IFD, foi
utilizado um anticorpo especifico marcado com fluorocromo
conjugado (Biotrin, Dublin, Irlanda) para as detec¢des dos
grupos e tipos especificos de anticorpos monoclonais e a
confirmagéo por cultura. Esse teste foi realizado em todos os
pacientes avaliados durante o periodo do estudo (setembro
de 2009 a agosto de 2011) e foi utilizado para investigar o
papel do numero de virus diferentes na determinagao da
gravidade da bronquiolite aguda. Foram definidos dois grupos
de pacientes: aqueles infectados por um Unico virus e aqueles
infectados por dois ou trés virus.

As amostras coletadas no segundo ano do estudo
foram submetidas a PCR em tempo real para VSR,
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HRV e HMPV. O RNA total foi extraido pelo método
TRIzol ((Life Technologies, Carlsbad, CA, EUA) de
acordo com as instrugdes do fabricante. O cDNA foi
sintetizado com o kit Superscript III (Invitrogen,
Karlsruhe, Alemanha) e quantificado com o ensaio
Qubit (DNA HS; Invitrogen). A qualidade do cDNA
para cada paciente foi testada por amplificagdo do
gene endogeno B-actina utilizando-se um sistema de
PCR em tempo real (StepOne™; Applied Biosystems,
Foster City, CA, EUA), incluindo TagMan Master Mix
(Applied Biosystems) e primers especificos (Applied
Biosystems). As amostras que ndo amplificaram a
B-actina foram excluidas da andlise. As reagdes de
PCR quantitativa em tempo real foram realizadas
para amplificar genes especificos de HRV, VSR e HMPV
utilizando-se 4 ng de cDNA em triplicata para cada
paciente. As sequéncias de primers, sintetizadas e
clonadas em plasmideos pUC57 (GenScript, Piscataway,
NJ, EUA), foram utilizadas para fazer uma diluigdo de
10 vezes e gerar uma curva padrao iniciando-se em
4 ng. Esse teste foi realizado em todos os pacientes
durante o segundo ano do estudo (setembro de 2010
a agosto de 2011) e foi utilizado para investigar o
efeito da carga viral nos marcadores de gravidade
da bronquiolite.

A carga viral (em cépias/ml) foi calculada a partir
da quantidade de cDNA utilizada na PCR. A analise
estatistica da carga viral foi realizada por meio do
programa GraphPad Prism, versdo 5.02 (Graphpad
Software, San Diego, CA, EUA).

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Pontificia Universidade Catdlica do Rio
Grande do Sul (Protocolo n® 09/04 678). Os pais ou
responsaveis legais de todos os participantes assinaram
um termo de consentimento livre e esclarecido.

Os dados foram resumidos como média + desvio-
-padrao ou como mediana e intervalo interquartil,
dependendo de sua distribuicdo. As caracteristicas
foram comparadas entre os dois grupos. As variaveis
apresentaram distribuigdo ndo paramétrica. O teste
ndo paramétrico de Kruskal-Wallis foi utilizado para
comparar variaveis continuas entre os grupos. Para
correlacionar variaveis continuas (por ex., a carga viral
e o tempo de internagdo hospitalar), foram utilizados
os testes de correlagdo de Spearman ou de Pearson.
O nivel de significancia estatistica foi de p < 0,05. A
analise dos dados foi realizada por meio do programa
Statistical Package for the Social Sciences, versdo 17.0
(SPSS Inc., Chicago, IL, EUA).

RESULTADOS

Entre setembro de 2009 e agosto de 2011, foram
recrutados 127 pacientes, dos quais 110 preencheram
todos os critérios de inclusdo (primeiro episddio de
sibilancia). Informagoes clinicas foram coletadas para
todos os pacientes incluidos. Em todos os 110 pacientes,
as amostras nasais coletadas foram adequadas para
analise por IFD, e 56 amostras foram submetidas a
PCR quantitativa em tempo real para identificacdao de
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virus respiratérios especificos (HRV, VSR e HMPV). A
média de idade dos pacientes foi de 3,21 meses, e 62
(56,3%) dos 110 pacientes eram do sexo masculino
(Tabela 1). Dos 110 lactentes avaliados, 109 (99,1%)
apresentavam retragdes subcostais ou intercostais e
necessitaram de oxigenoterapia. A média do tempo de
internacao foi de 6 dias, e nenhum desses lactentes foi
admitido na unidade de terapia intensiva ou necessitou
de ventilagdo mecanica (Tabela 1).

Das 110 amostras analisadas por IFD, 72 (65,4%)
apresentaram resultado positivo para um virus e 38
(34,6%) apresentaram resultado negativo. O virus
mais comum foi o VSR, o qual foi identificado em
65 (90,2%) das 72 amostras positivas, seguido por
influenza, identificado em 15 (20,8%); parainfluenza,
identificado em 10 (13,8%); e adenovirus, identificado
em 3 (4,1%). Na amostra total, 56 (50,9%) dos 110
pacientes apresentaram resultado positivo para um
virus e 16 (14,5%) apresentaram resultado positivo
para dois ou trés virus. A coinfeccdo ndo mostrou
influéncia sobre o tempo de internacdo hospitalar ou
qualquer outra variadvel (Tabela 2). Entre as 56 amostras
analisadas por PCR quantitativa em tempo real (durante
o0 segundo ano do estudo), especificamente para avaliar
o impacto da carga viral, o VSR foi novamente o virus
mais frequentemente detectado, sendo identificado em
19 (76%) das 25 amostras positivas, seguido por HRV,
identificado em 4 (16%), e HMPV, identificado em 2
(8%). A analise por PCR quantitativa em tempo real

mostrou que, no segundo ano do estudo, 31 (55,3%)
dos 56 pacientes apresentaram resultado negativo,
24 (42,8%) apresentaram resultado positivo para
um virus, e 1 (1,7%) apresentou resultado positivo
para dois virus.

As médias das cargas virais para VSR, HRV e HMPV
foram de 1.340.000 cdpias/ml, 614.000 cdpias/ml e
175.000 cépias/ml, respectivamente. Como se pode
observar na Figura 1, a carga viral do VSR nas secre¢des
nasais, determinada por PCR em tempo real, ndo
mostrou correlagdo significativa com os marcadores
de gravidade clinica em nossa casuistica (p > 0,05).
Constatamos que as cargas virais ndo influenciaram
o tempo de internagdo hospitalar ou a duragdo dos
episodios de sibilancia.

DISCUSSAO

Em nosso estudo, as cargas virais do VSR em
lactentes com sibilancia ndo influenciou o tempo
de internagdo hospitalar, o qual foi utilizado como
marcador de gravidade da bronquiolite aguda ou dos
episddios de sibilancia. Dado o papel das infecgOes
virais na sibildncia, a hipdtese de que cargas virais
elevadas ou coinfecgdo por diferentes tipos de virus
poderiam influenciar a histéria natural da sibilancia
aguda é razoavel e ldgica.” Porém, a associacdo entre
as cargas virais e a gravidade permanece incerta e
controversa na literatura, assim como a associagao

Tabela 1. Caracteristicas dos pacientes de acordo com o questionario preenchido na admiss&o e varidveis associadas

a gravidade clinica.?
Caracteristicas

Idade, meses

Sexo masculino, n (%)

Peso atual, kg

Irmaos, n (%)

Tempo de internacao hospitalar, dias
Frequéncia respiratoria, ciclos/min
Sp0, na admissao, %

Retracoes, n (%)

Ventilacao mecanica, n (%)

Uso de esteroides orais, n (%)

Bronquiolite aguda (primeiro episédio de sibilancia)
(N =110)
3,21+£2,5
62 (56,3)
5,66 + 1,90
67 (60,9)
6,05 + 3,22
50,58 + 11,60
95,27 + 3,42
109 (99,1)
0(0,0)
8(7,3)

aResultados apresentados em média + desvio-padrdo, exceto onde indicado.

Tabela 2. Gravidade associada ao nimero de virus respiratorios identificados por imunofluorescéncia direta.?
Nuamero de virus identificados
1

Variaveis

(n = 56)

Idade, meses 3,00 + 2,47 2,38 +2,42 0,373
Peso atual, kg 5,51 + 1,88 5,50 + 1,90 0,974
Frequéncia respiratoria, ciclos/min 51,09 + 12,51 49,06 + 10,53 0,557
Sp0, na admisséo, % 95,14 + 3,46 94,63 + 3,52 0,601
Dias de oxigenoterapia 6,17 + 2,93 5,44 + 2,96 0,377
Tempo de internacao hospitalar, dias 6,83 + 3,22 5,63 £ 3,22 0,188
Durac@o da sibilancia, dias 4,51 +2,93 3,81 + 3,01 0,402

aResultados apresentados em média = desvio-padrdo. *Comparagdes pelo teste t de Student.
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Figura 1. Carga viral do virus sincicial respiratério (VSR), em relagéo a dias de internagdo hospitalar (A*), dias de uso
de oxigénio (B) e dias de sibilancia (C). *r = —0,217; p = 0,372.

entre a coinfecgdo e a gravidade.® 1) Na pratica clinica,
o tamanho da carga viral e a infecgdo por mais de um
virus podem gerar incerteza quanto ao progndstico de
tais infecgdes.> No presente estudo, a gravidade da
sibilancia aguda nao foi afetada pelas cargas virais do
VSR nas secrecdes nasofaringeas.

Quando se utilizou a IFD para diagnosticar infecgao por
virus respiratdrios (influenza, parainfluenza, adenovirus
ou VSR), constatou-se que aproximadamente 65% das
amostras foram positivas para pelo menos um desses
patdgenos. Nossos resultados de IFD sdo semelhantes
aos obtidos em estudos prévios na literatura, nos quais
a taxa relatada de infecgdo por virus respiratorios entre
criangas com sintomas respiratérios varia de 45% a
70%.02 No presente estudo, o VSR foi o patdgeno
mais prevalente, seja isoladamente ou em conjunto
com outro virus.

A PCR em tempo real foi positiva para VSR, HRV e
HMPV em 44,6% das amostras analisadas. Essa taxa
de positividade contrasta com os 93,5% relatados em
um estudo que utilizou PCR convencional e em tempo
real para 12 diferentes virus respiratdrios.(!>) Porém, é
semelhante as taxas relatadas em estudos utilizando
apenas PCR em tempo real, as quais variaram de 44%
a 64%.(%15 Nosso estudo teve poder insuficiente para
analisar o impacto da coinfeccdo na gravidade da
doenca. Atualmente, os efeitos relatados da coinfecgdo
na carga de doenga entre criangas sao inconsistentes
e controversos. Uma possivel explicagdo é que tais
efeitos ocorrem apenas em circunstancias especificas,
tais como a coinfecgdo VSR/HRV®™ ou a coinfeccdo VSR/
HMPV. Além disso, varios fatores ambientais também
podem ser determinantes da gravidade das infeccbes
respiratorias virais, da mesma forma que variacoes
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genéticas em genes ligados a resposta imune contra
infecgbes. (1319

No presente estudo, acreditamos que a auséncia
de associacdo entre a carga viral e as medidas de
desfecho relacionadas a gravidade destaca-se como
principal resultado. Em tal andlise, poder-se-ia esperar
uma correlacdo ou tendéncia grafica entre as variaveis
carga viral e tempo de internagdo hospitalar. Porém, ndo
houve absolutamente nenhuma tendéncia ou correlagdo
entre as duas. Estudos prévios sobre a carga viral e
a gravidade também relataram achados conflitantes.
Poucos estudos investigaram a associagdo entre a
gravidade da doenca e a carga viral. Fodha et al.(*®
descreveram uma correlagdo positiva entre a carga
viral do VSR e a gravidade da doenga (determinada
pela frequéncia respiratdria, tempo de internagdo
hospitalar e necessidade de admissdo em unidade
de terapia intensiva) em criangas internadas com
infecgdo respiratoria. Zhou et al.(*®) e Hasegawa et al.(!”)
mostraram que uma maior média da carga viral do VSR
associou-se a maior gravidade da doenga, assim como
a maior duragdo da internacao hospitalar e sintomas.
Entretanto, também ha relatos de associacdes negativas
e inversas. Martin et al.**") relataram que o aumento da
carga viral em criangas infectadas pelo VSR associou-se
a diminuicdo de internagdes, do uso de antibidticos e
da frequéncia respiratéria. Em comparagdo com nossa
amostra de pacientes, a amostra avaliada por aqueles
autores foi consideravelmente maior, compreendendo
1.264 lactentes, dos quais 418 apresentaram resultado
positivo para VSR por PCR quantitativa. Os autores
detectaram associagdes inversas limitrofes (por ex., OR
=0,80; IC95%: 0,70-0,99 para internagdo hospitalar).
Considerando-se esses achados, ha que se aventar
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a possibilidade de associagBes aleatdrias ou auséncia
de associacdo entre a carga viral e a gravidade da
doenga em episodios de sibilancia aguda.

Nosso estudo tem algumas limitagdes relevantes, tais
como o pequeno tamanho da amostra, a coleta de uma
Unica amostra nasal e a utilizagdo de testes de PCR
apenas em um subamostra. Porém, nossos achados
contribuem para o conhecimento atual sugerindo que
ndo ha correlagdo entre a carga viral e a gravidade da
doenca respiratoria em lactentes.

Em conclusdo, segundo nossos resultados, a
coinfeccdo e a carga viral ndo parecem influenciar
os principais desfechos em bronquiolite aguda.
Constatamos também que as cargas virais do VSR
em lactentes com sibilancia ndo influenciaram a
gravidade dos episodios de sibilancia aguda no
primeiro ano de vida. Novos estudos que investiguem
os efeitos da carga viral e das combinacgdes virais
podem ajudar a esclarecer essa questdo importante
e controversa.
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Resumo

Objetivo: Realizara tradugao e adaptacao transcultural do questionario Snoring, Tireaness,
Observed apnea, high blood Pressure, Body mass index, Age, Neck circumference, and
Gender (STOP-Bang) para a lingua portuguesa falada no Brasil, de forma a possibilitar
sua aplicacao como instrumento de triagem para o diagnostico da apneia obstrutiva do
sono. Métodos: Embasado nos principios de boas praticas para a traducao e adaptacao
transcultural desses instrumentos, o protocolo incluiu 0os seguintes passos: obtencao
de autorizagao da autora principal do questionario original; traducao, realizada por dois
tradutores; reconciliacao; traducao retrograda realizada por dois professores de ingles
procedentes de paises de lingua inglesa e fluentes na lingua portuguesa; revisao da
traducao retrograda; harmonizacao; revisao e aprovacao do questionario pela autora
original; desdobramento cognitivo com 14 pacientes que responderam ao questionario;
analise dos resultados; e revisao e preparacao da versao final do instrumento pelo comite
revisor. Resultados: A versao final do questionario STOP-Bang traduzida para a lingua
portuguesa falada no Brasil apresentou uma média de clareza > 9 (em uma escala de
1-10) em todas as questoes. O coeficiente alfa de Cronbach foi de 0,62, demonstrando a
consistéencia interna do instrumento. As médias e desvios-padrao da idade, do indice de
massa corporea e da circunferencia de pescogo dos pacientes foram de, respectivamente,
46,8 + 11,2 anos, 43,7 + 8,5 kg/m2 e 41,3 + 3,6 cm. Conclusdes: O questionario STOP-
Bang mostrou-se compreensivel, claro e aplicavel. Houve consisténcia na equivaléncia
do questionario original com o traduzido e adaptado para uso no Brasil, podendo esse se
tornar um instrumento de triagem amplamente utilizado para pacientes com suspeita de
apneia obstrutiva do sono.

Descritores: Apneia do sono tipo obstrutiva; Questionarios; Traducoes.

Recebido: 29 setembro 2015.
Aprovado: 9 maio 2016.

Trabalho realizado na Clinica do Aparelho
Respiratorio e no Hospital Alberto Rassi-
Hospital Geral de Goiania, Goiania (GO)
Brasil.

INTRODUCAO

A apneia obstrutiva do sono (AOS) é um transtorno do
sono caracterizado pela interrupgdo repetida da ventilagdo
durante o sono, devido ao fechamento da via aérea
superior.() Estudos tém demonstrado que, mesmo quando
assintomatica, a AOS é independentemente associada
com o aumento de morbidade e mortalidade.**® Estima-
-se que cerca de 80% de homens e 93% de mulheres
com AOS moderada a grave ndo sdo diagnosticados.®)

Com esse intuito, foram desenvolvidos e/ou validados
varios questionarios, dentre eles: Wisconsin Sleep
Questionnaire, Apnea Score, questionario desenvolvido
por Haraldsson et al., Sleep Apnea of Sleep Disorders
Questionnaire, American Society of Anesthesiologists
checklist, Berlin questionnaire (BQ), STOP (formado
pelas palavras Snoring, Tiredness, Observed apnea e high
blood Pressure em inglés) questionnaire e STOP-Bang
(formado pelas mesmas palavras mais Body mass index,

] ] o . Age, Neck circumference e Gender) questionnaire.*V
Uma das maiores barreiras para o diagnostico da AOS €

que a polissonografia, o padrdo ouro para o diagnéstico,
é demorada e dispendiosa, além de haver um numero
insuficiente de especialistas em medicina do sono.® Varios
testes de triagem tém sido desenvolvidos. Eles buscam
identificar os pacientes com alto risco de apresentar
AQS, os quais deveriam submeter-se a estudos do
sono, e os pacientes de baixo risco, podendo-se evitar

Em termos de previsdo da presenca de AOS moderada
ou grave, o BQ e o STOP-Bang questionnaire foram
considerados os que apresentaram mais alta sensibilidade
e especificidade, respectivamente. Porém o BQ tem um
grande nimero de questdes e um procedimento de
pontuagao complicado.**

O STOP questionnaire e 0 STOP-Bang questionnaire tém

testes desnecessarios.(!7-1) Os questionarios mostram
ser instrumentos adequados para esta finalidade, uma
vez que podem ser aplicados facilmente, fazendo parte
da rotina médica.®

uma maior validade metodoldgica, com precisdo razoavel,
e recursos faceis para serem usados e lembrados. Por
ser mais completo, da-se preferéncia ao questionario
STOP-Bang,**) o qual foi desenvolvido e validado como
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uma ferramenta de triagem para AOS, inicialmente
para pacientes cirurgicos, e originalmente escrito em
lingua inglesa.t®

O questionario STOP-Bang é um instrumento
muito pratico, pois é conciso, aparentemente de facil
memorizagdo, com um sistema de pontuagdo simples
e requer poucos minutos para completa-lo.(11>1 Ele
€ baseado em oito itens com questdes referentes
ao ronco, cansago/fadiga/sonoléncia, observacdo de
parada da respiragdao durante o sono, pressao arterial,
indice de massa corpérea (IMC), idade, circunferéncia
do pescoco e género.'Y) Estas perguntas consistem
em respostas do tipo sim ou ndo (pontuagdo 1 e 0,
respectivamente), com um escore total que varia de
0as8.

O presente estudo é relevante, visto que, até esse
momento, ndo se dispde de uma versdo traduzida e
com adaptacdo transcultural para o portugués falado
no Brasil. Dessa maneira, o presente estudo teve como
objetivo realizar a traducdo e adaptacao transcultural
do questionario STOP-Bang para a lingua portuguesa
falada no Brasil, a fim de que esse possa ser utilizado
como um instrumento de triagem para AOS.

METODOS

O presente estudo foi inicialmente aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa do Hospital Alberto
Rassi-Hospital Geral de Goiénia, localizado na cidade
de Goidnia (GO). Antes de responder ao questionario,
todos os pacientes assinaram o termo de consentimento
livre e esclarecido.

Embasados nos principios de boas praticas para a
tradugdo e adaptacgdo transcultural de Wild et al.,*”
Guillemin et al.(*® e Beaton et al.,(**) foram seguidos
os seguintes passos (Figura 1):

1. Preparagdo: foi realizado um contato inicial com
a autora principal do questiondrio STOP-Bang. Foi
fornecida uma licenga para o uso do instrumento
com a autorizacdo da University Health Network,
que detém os direitos autorais desse questionario.

2. Tradugdo: realizou-se a tradugdo do questionario
da lingua original (inglés) para a lingua portuguesa
falada no Brasil por dois médicos pneumologistas
residentes no pais e fluentes na lingua inglesa. As
tradugGes foram feitas de maneira independente.
Buscou-se a tradugdo conceitual e ndo literal.

3. Reconciliagdo: o comité revisor, composto por
quatro médicos pneumologistas, incluindo os
dois tradutores, o coordenador do projeto e um
médico especialista em medicina do sono, realizou
a comparacdo entre as duas tradugdes. Apds
consenso, chegou-se a versdo mais adequada,
que foi intitulada Vers&o 1 do questionario STOP-
-Bang para a lingua portuguesa falada no Brasil.

4. Tradugdo retrograda: foi realizada a traducdo da
versao portuguesa falada no Brasil, que resultou
do consenso na etapa de reconciliacdo, para a
lingua original do questionario. Essa traducdo
retrograda foi realizada por dois professores de
inglés, procedentes de paises de lingua inglesa e
fluentes na lingua portuguesa. Estes profissionais
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ndo tiveram acesso ao questiondrio na sua
versao original e foram orientados a fazer uma
tradugao literal.

Revisdo da traducdo retrograda: uma comparacdo
foi realizada pelo comité revisor entre as duas
versoes da tradugdo retrograda do questionario,
garantindo assim a equivaléncia conceitual das
mesmas.

Harmonizagdo: o comité revisor comparou
as traducdes retrogradas em inglés com o
questionario original, observando se havia
discrepancias entre eles, buscando alcancar
uma abordagem consistente e coerente com
o instrumento original. Foi, entdo, redigida a
Versdo 2 do questionario STOP-Bang para a
lingua portuguesa falada no Brasil.

Revisdao e aprovacdo pela autora principal do
questionario original: apds a harmonizacdo, o
questionario, traduzido para a lingua portuguesa,
e a tradugdo retrégrada para a lingua inglesa
foram enviados para a autora principal, conforme
solicitado inicialmente pela mesma, para suas
consideracgGes. A traducdo retrograda foi aprovada
integralmente, sem a necessidade de nenhuma
modificacdo.

Desdobramento cognitivo: o objetivo dessa
etapa foi verificar a clareza, a compreensdo e a
aceitabilidade do questionario traduzido junto
a populacdo alvo. Buscou-se identificar alguma
questdo problematica, a fim de propiciar solugdes
para que o entendimento fosse mais claro e
ndo gerar duvidas por parte das pessoas que
fossem respondé-lo. O questionario STOP-Bang
foi aplicado, pelo investigador principal, a um
grupo de 14 pacientes. Sete deles eram oriundos
de uma instituicdo privada, (Clinica do Aparelho
Respiratorio) e os demais, de uma instituigdo
publica (Ambulatério de Pneumologia do Hospital
Alberto Rassi-Hospital Geral de Goiania), ambos
localizados na cidade de Goidnia (GO). A captagdo
desses pacientes foi por meio de convite, quando
esses compareciam as consultas, sendo definido
que os 7 primeiros pacientes de cada servigo que
concordassem em participar seriam os escolhidos.
Com base nas orientagGes dos principios de boas
praticas para tradugdo e adaptagdo transcultural
de Wild et al.,*”> que orienta que desdobramento
cognitivo € satisfatorio com um nimero de 5-8
pessoas, optamos a fazé-lo com 7 pacientes
de cada servigo, totalizando 14 pacientes. Os
pacientes eram elegiveis para participar da
etapa de desdobramento cognitivo da adaptacao
transcultural se apresentassem idade igual ou
superior a 18 anos e apresentassem queixas
clinicas sugestivas de AQOS, tais como sonoléncia
excessiva diurna, sono ndo reparador, fadiga,
insOnia, sensagdo de sufocamento ou engasgos
durante o sono, roncos e apneias presenciadas.®
Os pacientes poderiam ser excluidos se fossem
incapazes de ler, assinar ou compreender o
consentimento informado. Questdes relativas a
dados categoricos do questionario foram lidas e
respondidas pelos participantes, e as questdes
relacionadas a dados numéricos (idade, peso e
altura para o célculo do IMC e circunferéncia do
pescogo) foram registradas pelo examinador
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PREPARACAO

NZ

TRADUCAO (feita por 2 pneumologistas fluentes na lingua inglesa)

NZ

RECONCILIACAO (feita pelo comité revisor)

TRADUCAO RETROGRADA (realizada por 2 professores de Inglés)

A4

REVISAO DA TRADUCAO RETROGRADA (feita pelo comité revisor)

NS

HARMONIZACAO (realizada pelo comité revisor)

REVISAO E APROVACAO QUESTIONARIO STOP-Bang NA VERSAO PORTUGUESA FALADA NO BRASIL, PELA AUTORA

N

DESDOBRAMENTO COGNITIVO (aplicado em 14 pacientes)

A

ANALISE DOS RESULTADOS

A4

REVISAO

RELATORIO FINAL

Figura 1. Fluxograma com as etapas de traducdo e adaptagdo transcultural do questionario STOP-Bang para a lingua
portuguesa falada no Brasil.
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10.

apds sua medigdo. Todos os itens foram lidos
por cada participante para que pudessem fazer
a avaliagdo da clareza de cada um. O peso
corporal foi aferido em kg, em balanca digital
(Welmy S.A., Santa Barbara do Oeste, Brasil),
com capacidade de 200 kg e precisao de 100 g.
A altura foi medida em metros pelo estadiobmetro
acoplado a balanga (capacidade de 2 m, com
divisdes em c¢cm). O individuo manteve seu corpo
ereto, com os bragos pendentes ao longo do corpo
e os calcanhares unidos, usando roupas leves
e 0s pés descalgos. O IMC foi calculado a partir
do calculo peso (em kg) dividido pela altura (em
m) elevada ao quadrado.?? A circunferéncia do
pescoco foi medida através de uma fita métrica
inelastica, com comprimento de 150 cm e precisdo
de 0,01 cm. A medicdo foi realizada na altura da
proeminéncia laringea, popularmente conhecida
como “pomo-de-addo”, que é uma saliéncia da
cartilagem tireoide, existente abaixo do osso
hioide, junto a laringe, no pescoco humano. Foi
utilizado esse ponto de referéncia, com base nas
medidas utilizadas no questiondrio STOP-Bang
original.¥ Para analisar o entendimento dos
participantes em relagdo a cada enunciado e
qual a aceitacdo do mesmo, foi aplicada uma
avaliacdo, denominada de questionario de clareza.
Para registrar a clareza de cada questdo do ques-
tionario, foi aplicada uma escala intervalar, com
notas de 1 a 10. Se as notas variassem de 1-4, o
enunciado da questdo era considerado confuso;
de 5-7, pouco claro; e de 8-10, claro. ?>23 0
indice de clareza foi obtido por meio da média
aritmética das somatorias das notas dadas pelos
pacientes. Os enunciados que ndo atingissem o
indice 4 deveriam ser substituidos; os enunciados
que ndo atingissem o indice 8 deveriam ser
reformulados; e, finalmente, os enunciados que
apresentassem o indice final igual ou acima de
8 eram considerados adequados quanto ao seu
entendimento.?3*?% Abaixo de cada questdo
avaliada havia um espago para ser usado caso
o participante quisesse tecer algum comentario
em relacdo a interpretacdo e clareza de cada
questdo.?® Na avaliacdo desses resultados e
comentarios dos pacientes, observou-se que
ndo seria necessaria nenhuma modificagdo do
questionario. A avaliacdo de confiabilidade do
instrumento STOP-Bang, para os participantes
do presente estudo, foi medida pelo coeficiente
alfa de Cronbach.®>

Analise dos resultados do desdobramento
cognitivo e finalizagdo: foi feita a comparacdo
da interpretagdo dos pacientes com a versdo
original, procurando-se, com isso, observar se
havia alguma discrepancia. Observou-se que
nenhuma modificacdo do questionario seria
necessaria. Essa analise foi feita pelo coordenador
do projeto. A analise dos dados foi realizada no
pacote estatistico Stata, versdo 12.0 (StataCorp
LP, College Station, TX, EUA). A distribuicdo das
variaveis continuas foi expressa em média e
desvio-padrdo. Para as variaveis categoricas foram
calculadas as frequéncias absolutas e relativas.
Revisdo: nessa etapa fez-se uma avaliagdo final da
traducdo. Essa revisdo foi feita rigorosamente pela
junta de dois pneumologistas do comité revisor e
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um professor de portugués. Buscou-se a avaliagdo
final da traducdo e a corregdo de possiveis erros
de grafia ou de gramatica. Foi elaborada entdo
a Versdo 3 do questionario STOP-Bang para a
lingua portuguesa falada no Brasil.

11. Relatdrio final: o relatdrio final para documentar
o desenvolvimento de cada etapa e divulgar a
versdo final do questionario STOP-Bang adaptado
para a lingua portuguesa falada no Brasil foi
redigido. A partir desse documento se elaborou
o presente artigo.

RESULTADOS

Na etapa de reconciliagdo da tradugéo do questionario
STOP-Bang, o comité revisor optou por fazer duas
adaptacOes. Na segunda pergunta que, no questionario
original em inglés, utilizava a palavra “Tired”, esta foi
traduzida pelos dois tradutores como “cansado”; o
comité revisor optou por utilizar o termo “faTigado”,
também descrito na questdo, visto que o questionario
STOP-Bang ja é mundialmente consolidado por seu
acrénimo. Com essa modificagcdo, conseguimos manter
0 acronimo STOP-Bang, pois se usassemos o termo
“cansado”, ndo teriamos o T do mesmo. Na sétima
questdo, referente a letra N do questionario, optou-se
em usar o termo “circuNferéncia de pescoco”, em vez
de “tamanho grande de pescogo”, e “circunferéncia
cervical” em vez de “colarinho de camisa”, entendendo
que os termos ficariam mais adequados.

Na etapa de harmonizagdo, o comité revisor chegou a
um consenso de que ficaria mais claro para a avaliagao
do paciente que as opgdes “sim” e “nao”, que sao
assinaladas como respostas, viessem apds a leitura
da pergunta e ndo antes, ou seja, no final da frase e
ndo no seu inicio.

A autora da versao original, que representou o grupo
de autores do questionario, ndo fez qualquer objecdo
e aprovou na integra essas adaptagoes.

Foram entrevistados 14 pacientes na fase de
desdobramento cognitivo, sendo 7 provenientes de
um servigo publico e 7, de um servigo privado de
pneumologia. Todos os pacientes entrevistados eram
alfabetizados, sendo que entre aqueles do servigo
publico, nenhum tinha curso superior; dentre os do
servigo privado, 2 tinham curso superior (publicitario e
enfermeira). O convite para participagdo na pesquisa foi
padronizado, sendo definido que seriam entrevistados
0s 7 primeiros pacientes de cada servigo, a partir
da data estipulada para o inicio dessa fase, que se
apresentassem para consulta, apresentassem queixas
referentes a AOS e concordassem em participar do
estudo. Foram entrevistados 2 homens e 12 mulheres.
A média de faixa etaria dos pacientes foi de 46,8 +
11,2 anos (variagdo, 30-71 anos); desses, apenas 2
tinham mais de 65 anos, mas com bom discernimento
e boa funcdo cognitiva. A média de IMC foi de 43,7
+ 8,5 kg/m2 (variagao, 29,6-60,0 kg/m2), enquanto
a média da circunferéncia de pescoco foi de 41,3 *
3,6 cm (variagdo, 37-47 cm; Tabela 1). Todos os
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pacientes entrevistados completaram todos os itens
da avaliagdo.

Na avaliagdo quanto a clareza do questionario, as
médias variaram de 9,1 a 9,8 pontos. Nenhum paciente
teceu qualquer comentario em relacdo a interpretagéo
e a clareza das questdes, evidenciando-se, assim, que
a maioria dos pacientes avaliou as questdes como
sendo claras (Tabela 2).

Na revisdo final, realizada pelo comité revisor e
um professor de portugués, observaram-se alguns
pequenos erros gramaticais, os quais foram corrigidos.

A versdo final do questionario STOP-Bang foi
estruturada incorporando essas alteragdes descritas
anteriormente (Figura 2).

No processo de adaptacdo transcultural que
realizamos, observou-se que, dos 14 pacientes que
responderam ao questionario STOP-Bang, o maior
numero de respostas “sim” relacionava-se a presenca
de pressdo alta e ronco alto (em 11 para ambas),
seguida por observacdo de parada respiratoria (em
9) e fadiga (em 8; Tabela 3).

O coeficiente alfa de Cronbach, para verificar a con-
sisténcia interna do instrumento na amostra estudada,

Tabela 1. Caracteristicas da amostra de pacientes (N = 14)
que participaram da etapa de desdobramento cognitivo do
questiondrio STOP-Bang em um hospital publico e em uma
clinica privada em Goiania (GO).2

Caracteristicas Resultados

Sexo

Masculino 2 (14,3)

Feminino 12 (85,7)
Local de atendimento

Clinica privada 7 (50,0)

Hospital publico 7 (50,0)
Escolaridade

Ensino fundamental 7 (50,0)

Ensino médio 5 (35,7)

Ensino superior 2 (14,3)
Idade, anos 46,8 + 11,2
indice de massa corpérea, kg/m? 43,7 + 8,5
Circunferéncia de pescoco, cm 41,3+ 3,6

aValores expressos em n (%) ou em média + dp.

Tabela 2. Avaliagdo da clareza das questGes do questiondrio
STOP-Bang segundo avaliagdo dos participantes do estudo
(N =14).2

Questdes Clara Pouco Confusa
clara

1 (roncoS) 4 (100,0) 0 (0,0) 0(0,0)
2 (faTigado) 4 (100,0) 0 (0,0) 0(0,0)
3 (Observado) 4 (100,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
4 (Pressao) 4 (100,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
5 (oBesidade) 13 (92,9) 0(0,0) 1(7,1)
6 (idAde) 13 (92,9) 1(7,1) 0 (0,0)
7 (circuNferéncia 14 (100,00) 0 (0,0) 0 (0,0)
do pescoco)

8 (Género) 14 (100,00) 0 (0,0) 0 (0,0)

aValores expressos em n (%).
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foi de 0,62. Valores entre 0,60 e 0,80 sdo considerados
bons para uma pesquisa exploratdria, mostrando que
os dados sdo confidveis e que o instrumento tem boa
qualidade para interpretacdo.®®

DISCUSSAO

No presente estudo foi realizada a tradugdo e
adaptacdo transcultural para a lingua portuguesa
falada no Brasil de um instrumento para avaliar o risco
de um paciente apresentar AOS, que é o questionario
STOP-Bang.

Na realizacdo desse processo foi necessario seguir
todos os principios de boas praticas para a traducdo e a
adaptacdo transcultural. Toda metodologia aplicada foi
baseada em diretrizes. Esse é um processo complicado
e bem detalhado que envolve ndo apenas uma simples
tradugdo.® Aqui se seguiram todas as recomendacdes
para se obter a equivaléncia semaéntica, experimental
e conceitual entre a versdo original e a nova versao
traduzida, assegurando assim que o instrumento fosse
totalmente adaptado para a cultura local. Dessa forma,
buscou-se garantir que as propriedades psicométricas
do questionario fossem mantidas, visando a posterior
validagdo do instrumento.

A adaptagdo transcultural de um instrumento é um
processo mais rapido, barato e eficiente do que elaborar
um novo instrumento. Além disso, podem-se comparar
os dados obtidos com dados internacionais.?”

Devido a prevaléncia relativamente elevada de AOS
ndo diagnosticada e suas complicagGes de curto e
longo prazo,®® uma ferramenta de triagem confiavel
€ necessaria para uma previsdo rapida da AOS. Com
esse intuito, foi desenvolvido e validado o questionario
STOP-Bang, inicialmente voltado para pacientes
cirdrgicos. Ele teve como base inicial o BQ, o qual foi
condensado e modificado, criando-se inicialmente o
questionario STOP.®

O questionario STOP-Bang tem sido utilizado hoje
em todo o mundo para a triagem de pacientes com
AOS. Ele ja foi traduzido em varios paises, como, por
exemplo, em Portugal,*? na China,®> na Dinamarca,%
no IrdGYH e na Arabia Saudita.?

E sabido que ainda existem longas listas de espera
para a realizacdo do exame de polissonografia na maioria
das clinicas de medicina do sono no Brasil. Diante desse
fato, nos parece interessante utilizar instrumentos
de rastreio, como o questionario STOP-Bang. Dessa
forma, poderemos priorizar quais pacientes poderdo
realizar esse teste de triagem da AOS, de acordo com
a probabilidade de se obter um resultado positivo.

A andlise desse questionario também podera fornecer
aos médicos um conjunto de parametros preditivos
para avaliar os niveis de gravidade da AOS, servindo
como um guia valioso para decisdes diagndsticas ou
terapéuticas.('?)

A traducdo e a adaptagdo transcultural do questionario
mostram-se importantes também para sua utilizagdo
em estudos clinicos, visto que havera uma equivaléncia



para a comparagao de resultados com estudos realizados
em diferentes paises.?

A composicdo majoritédria de pacientes do sexo
feminino pode ser entendida como uma das limitagdes
do presente estudo; isso ocorreu devido ao grande
numero de avaliagdes nos servigos incluidos no estudo
ser decorrente da avaliagdo pré-operatdria para cirurgia
bariatrica.

Assim sendo, o questionario STOP-Bang foi traduzido
e adaptado transculturalmente para a lingua portuguesa
falada no Brasil. Ele mostrou ser um instrumento de facil
compreensao, clareza e aplicabilidade, apresentando
consisténcia na equivaléncia da tradugdo e da adaptagdo
transcultural para o uso no Brasil. Recomenda-se assim
0 uso do instrumento aqui publicado para a triagem

Fonseca LBM, Silveira EA, Lima NM, Rabahi MF

de pacientes com probabilidade de AOS de forma a
otimizar o diagndstico e reduzir as filas de espera para
a realizagdo de exames de polissonografia. Apds esse
passo inicial, podera ser validado e tera muita utilidade
para seu uso no servigo publico de salide e em clinicas
privadas, além de favorecer o desenvolvimento de
mais pesquisas clinicas relativas a AOS.
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QUESTIONARIO STOP-Bang

* roncoS?

Vocé ronca alto (alto o bastante para ser ouvido
através de portas fechadas ou seu parceiro cutuca
vocé por roncar a noite)?

( )Sim ( )Nao

« faTigado?

Vocé frequentemente sente-se cansado, fatigado ou
sonolento durante o dia (por exemplo, adormecendo
enquanto dirige)?

( )Sim ( )Nao

» Observado?

Alguém ja observou vocé parar de respirar ou
engasgando/sufocando durante o sono?

( )Sim ( )Nao

« Pressao?
Vocé tem ou esta sendo tratado por presséo alta?
( )Sim ( )Nao

Critérios de pontuacdo para a populacdo geral:

« oBesidade com indice de massa corporal (IMC)
maior que 35 kg/m??

indice de massa corporal (IMC) maior que

35 kg/m??

( )Sim ( )N&o

« [dAde
Idade maior que 50 anos?
( )Sim ( ) Nao

« circuNferéncia de Pescogo
(medida na altura do "pomo-de-adao”)
Para homens: circunferéncia cervical, maior ou igual

a43cm.

Para mulheres: circunferéncia cervical maior ou igual
a41cm.

( )Sim ( ) Nao

« Género

Sexo masculino?

( )Sim ( ) Nao

e Baixo risco de apneia obstrutiva do sono (AOS): Sim para 0-2 questdes
e Intermediario risco de AOS: Sim para 3-4 questdes

e Alto risco de AOS: Sim para 5-8 questdes

ou “Sim” para 2 ou mais das 4 questdes iniciais (STOP) + género masculino

ou “Sim” para 2 ou mais das 4 questdes iniciais (STOP) + IMC > 35 kg/m?

ou “Sim” para 2 ou mais das 4 questdes iniciais (STOP) + circunferéncia cervical > 43 cm para homens ou >

41 cm para mulheres

Figura 2. Versdo final do questionario STOP-Bang para uso no Brasil.

Tabela 3. Respostas positivas de cada questdo do questionario STOP-Bang (N = 14).2

Questdes Respostas afirmativas

Vocé ronca alto?

: Vocé tem, ou esta sendo tratado por pressao alta?
: IMC > 35 kg/m??
: Idade > 50 anos?

OZ>w®UVvO-HWw

: Sexo masculino?

: Vocé frequentemente sente-se cansado, fatigado ou sonolento durante o dia?
: Alguém ja observou vocé parar de respirar ou engasgando/sufocando durante o sono?

: Circunferéncia cervical > 43 cm em homens ou > 41 cm em mulheres?

11 (78,6)
8 (57,1)
9 (64,3)
11 (78,6)
12 (85,7)
3(21,4)
6 (42,9)
2 (14,3)

IMC: Indice de massa corpérea. ?Valores expressos em n (%).
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Aos pacientes da Clinica do Aparelho Respiratério
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que colaboraram para a adaptagao transcultural desse
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INTRODUCAO

Influéncia da insuficiéncia cardiaca nos
volumes pulmonares de repouso em
pacientes com DPOC

Aline Soares de Souza"?, Priscila Abreu Sperandio”?, Adriana Mazzuco'3,
Maria Clara Alencar', Flavio Ferlin Arbex', Mayron Faria de Oliveira'?,
Denis Eunan O’Donnell*, José Alberto Neder'?

RESUMO

Objetivo: Avaliar a influencia da insuficiencia cardiaca cronica (ICC) nos volumes
pulmonares de repouso em pacientes com DPOC, ou seja, fragao inspiratoria —
capacidade inspiratoria (Cl)/CPT — e reserva inspiratoria relativa — [1 - (volume
pulmonar inspiratorio final/CPT)]. Métodos: Apos cuidadosa estabilizacao clinica, 56
pacientes com DPOC (24 alocados no grupo DPOC+ICC; 23 homens/1 mulher) e 32
(28 homens/4 mulheres) com DPOC isolada foram submetidos a espirometria forcada e
lenta e pletismografia de corpo inteiro. Resultados: Os pacientes do grupo DPOC+ICC
apresentaram maior VEF,, VEF /CVF e VEF /capacidade vital lenta; porém, todos os
principais volumes “estaticos” — VR, capacidade residual funcional (CRF) e CPT —
foram menores que aqueles do grupo DPOC (p < 0,05). A CRF diminuiu mais do que
o VR, determinando assim menor volume de reserva expiratoria no grupo DPOC+ICC
gue no grupo DPOC. Houve redugao relativamente proporcional da CRF e da CPT nos
dois grupos; logo, a Cl tambéem foi similar. Consequentemente, a fracao inspiratoria
no grupo DPOC+ICC foi maior que no grupo DPOC (0,42 + 0,10 vs. 0,36 = 0,10; p <
0,05). Embora a razao volume corrente/Cl fosse maior no grupo DPOC+ICC, a reserva
inspiratoria relativa foi notadamente similar entre os grupos (0,35 + 0,09 vs. 0,44 + 0,14;
p < 0,05). Conclusdes: Apesar dos efeitos restritivos da ICC, pacientes com DPOC+ICC
apresentam elevacoes relativas dos limites inspiratorios (maior fragao inspiratoria).
Entretanto, esses pacientes utilizam apenas parte desses limites, com o provavel intuito
de evitar redugoes criticas da reserva inspiratoria € maior trabalho elastico.

Descritores: Testes de funcao respiratoria; Doenca pulmonar obstrutiva cronica;
Insuficiencia cardiaca; Espirometria.

Nesse contexto, a DPOC associa-se com diversas

Os mecanismos fisiopatoldgicos associados a DPOC
sdo largamente expiratorios e de natureza obstrutiva.
Entretanto, suas consequéncias sdo inspiratorias e
eldsticas.) Em outros termos, a limitagdo ao fluxo
expiratério e o resultante aprisionamento aéreo e/ou
hiperinsuflagdo pulmonar tendem a elevar os volumes
pulmonares operantes, reduzindo assim as reservas
volumétricas para a inspiragdo.® Nos testes de fungdo
pulmonar, tais anormalidades frequentemente traduzem-se
em redugBes da fragdo inspiratéria — menor razdo da
capacidade inspiratéria (CI) pela CPT¢®% — e reserva
inspiratéria relativa menor — [1 — (volume pulmonar
inspiratorio final (VPIF)/CPT)]® — comparativamente
a individuos normais. Como a consequente redugdo da
complacéncia dinamica eleva os volumes pulmonares
operantes, piorando a dissociagdo neuromecanica e a
dispneia,© entende-se a importancia clinica das medidas
de fracdo e de reserva inspiratorias em pacientes com
DPOC.

comorbidades capazes de influenciar os volumes
pulmonares e suas complexas inter-relagdes. Entre elas,
destaca-se, pela elevada prevaléncia e pelo impacto
na morbidade e mortalidade, a insuficiéncia cardiaca
cronica (ICC) com fragdo de ejegdo reduzida.’-® Diversos
estudos demonstraram que congestdo pulmonar cronica,
espessamento septal, fraqueza muscular inspiratoria e
efeitos compressivos da cardiomegalia frequentemente
reduzem a CI em pacientes com ICC.(%'2) Entretanto,
como tanto a CPT quanto o volume corrente (V) podem
modificar-se variavelmente, 1319 fracdo e reserva inspi-
ratérias podem ser influenciadas de forma distinta entre
pacientes. Assim, se tais consequéncias da ICC também
forem observadas em pacientes com a sobreposigdo
DPOC+ICC, assim como se o volume pulmonar expiratorio
final (VPEF) e VPIF permanecerem estaveis,'” a fracdo
e a reserva inspiratdrias seriam mais comprometidas
nesses pacientes do que naqueles com DPOC isolada.
Alternativamente, decréscimos do VPEF (por exemplo,
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induzidos por recrutamento da musculatura abdominal
expiratéria ou aumento da retragdo elastica) e/ou
VPIF (menor VPEF com ou sem redugdo do V. )%
poderiam preservar a fracdo e a reserva inspiratorias a
despeito de menor CPT em pacientes com DPOC+ICC.
Como nenhum estudo prévio parece ter abordado
tais questdes, permanece uma substancial lacuna
no conhecimento acerca das interagbes mecanicas
entre DPOC e ICC e suas consequéncias nos volumes
disponiveis para a expansdo inspiratdria na sobreposicdo
de ambas as doengas.

Portanto, o objetivo do presente estudo foi comparar
a fragdo e a reserva inspiratorias e seus determinantes
entre um grupo cuidadosamente selecionado de
pacientes com DPOC+ICC e outro com DPOC isolada.
Raciocinou-se que a caracterizagdo do efeito da
ICC nesses marcadores fisioldgicos chave da DPOC
avancaria o entendimento das possiveis restricbes
mecanico-ventilatdrias!®© enfrentadas por pacientes
com a sobreposicdo DPOC+ICC.

METODOS

Amostra

No presente estudo transversal com coleta consecu-
tiva foram incluidos todos os pacientes consecutivos
que realizaram pletismografia de corpo inteiro entre
fevereiro de 2012 e marco de 2014 no ambulatério de
DPOC+ICC do Setor de Fungao Pulmonar e Fisiologia
Clinica do Exercicio da Universidade Federal de S&o
Paulo (UNIFESP), em Sdo Paulo (SP), e que eram
caracterizados por VEF /CVF < 0,7 e fragdo de ejegdo do
ventriculo esquerdo (FEVE) < 45%. Os pacientes haviam
sido previamente recrutados a partir do Ambulatério
de Miocardio da mesma instituicdo e do Ambulatério
de Disfungdo Ventricular Esquerda do Instituto Dante
Pazzanese de Cardiologia (IDPC), também em S&o Paulo
(SP). O grupo DPOC (VEF,/CVF < 0,7 e FEVE > 45%)
foi recrutado no Ambulatério de DPOC da UNIFESP.
Foram incluidos pacientes de ambos os sexos, com
idade superior a 45 anos e carga tabagica acima de 10
magos-ano. Todos os pacientes foram acompanhados
pelo mesmo cardiologista e pneumologista, recebendo
avaliagdo clinica padronizada e esquema terapéutico
otimizado para ambas as doengas. Foram excluidos
pacientes com presenca de exacerbacao da DPOC e/
ou descompensagdo da ICC durante o més anterior
a selecdo, assim como aqueles com angina instavel.
O estudo foi aprovado pelos Comités de Eticas em
Pesquisa da UNIFESP (n.19595) e do IDPC (n. 68612).

Mensuracgoes

Espirometria, com manobras forgadas e lentas, e
pletismografia de corpo inteiro foram realizadas com
o pletismégrafo Platinum Elite™ (MGC Diagnostics
Corp., St. Paul, MN, EUA), seguindo as recomendacdes
vigentes.(1®19 Foram obtidas as seguintes variaveis:
VEF,; CVF; capacidade vital lenta (CVL); CPT; VR;
volume de gas toracico, considerado aqui equivalente
a capacidade residual funcional (CRF); V. (média de
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trés respirages prévias a inspiragdo precedente a
manobra de CVL); e CI. Todas as variaveis foram
medidas em litros. A partir dessas variaveis, foram
calculados o VPIF (CRF + V), o volume de reserva
inspiratdria (VRI = CPT — VPIF) e o volume de reserva
expiratoria (VRE = CRF — VR).(! Os valores de
referéncia foram aqueles obtidos em uma amostra da
populagdo brasileira adulta.%2" Os valores registrados
para analise no presente estudo foram aqueles obtidos
20 min apos a administracdo de 400 ug de salbutamol
por via inalatoria.

Andlise dos dados

O programa estatistico utilizado foi o IBM SPSS
Statistics, versdo 21.0 (IBM Corporation, Armonk, NY,
EUA). O teste utilizado para verificar a normalidade dos
dados foi o teste de Kolmogorov-Smirnov. Os dados
foram apresentados em média e desvio-padrdo. Para
contrastar os resultados entre os grupos, foi utilizado
o teste t para amostras independentes. O teste do
qui-quadrado foi utilizado para avaliar as diferengas
entre 0s grupos para as variaveis qualitativas. O nivel
de significancia estatistica foi estabelecido em p <
0,05 para todos os testes.

RESULTADOS

Foram inicialmente considerados elegiveis para o
presente estudo 86 pacientes (41 pacientes no grupo
DPOC+ICC e 45 no grupo DPOC). Apos a exclusdo dos
pacientes instaveis clinicamente e aqueles incapazes
de realizar os testes de fungdo pulmonar avangada ou
com testes tecnicamente inadequados, 24 pacientes
com DPOC+ICC (23 homens) e 32 pacientes com
DPOC (28 homens) foram incluidos.

Os individuos dos grupos DPOC+ICC e DPOC
apresentaram idade (66 + 9 vs. 64 * 6 anos), indice
de massa corporea (26,5 + 3,7 vs. 24,9 + 4,1 kg/
m?) e carga tabagica (51,7 £ 26,4 vs. 54,3 + 38,2
macos-ano) semelhantes. Como esperado, a FEVE
foi significativamente menor no grupo DPOC+ICC
em comparagao ao grupo DPOC (33 * 7% vs. 68
+ 4%; p < 0,01). A principal etiologia da ICC foi
miocardiopatia isquémica (n = 13) seguida por etiologia
idiopatica (n = 6). A maioria dos pacientes no grupo
DPOC+ICC estava sob tratamento com inibidor da
enzima conversora de angiotensina ou bloqueador do
receptor de angiotensina (n = 21), diuréticos (n = 20)
e betabloqueadores (n = 18). Ndo houve diferenga
significativa na frequéncia de uso de broncodilatador
de longa duracgdo e/ou de corticosteroide inalatério
(p > 0,05).

Conforme demonstrado na Tabela 1, os pacientes no
grupo DPOC+ICC apresentaram maior VEF,, mas CVF e
CVL similares aos dos pacientes do grupo DPOC. Dessa
forma, as razdes VEF,/CVF e VEF,/CVL foram maiores
no grupo DPOC+ICC (p < 0,05). Por outro lado, todos
os principais volumes “estaticos” (VR, CRF e CPT) foram
menores nesse grupo quando comparados aos do
grupo DPOC. No grupo DPOC, a CRF apresentou uma
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Tabela 1. Caracteristicas funcionais dos pacientes com DPOC isolada e aqueles com DPOC associada a insuficiéncia

cardiaca cronica.?
Variaveis

Espirometria forcada e lenta

DPOC +ICC

(n = 24)

VEF,, 1,33 £ 0,55 1,78 £ 0,53*
VEF,, % previsto 48,5 + 18,2 58,4 + 16,0*
CVF, 2,81 + 0,67 2,90 + 0,57
VEF,/CVF 0,46 + 0,12 0,60 + 0,10*
CVL, L 3,05+0,70 3,12+ 0,53
VEF,/CVL 0,43 + 0,14 0,57 + 0,10*
Ve, | 0,81 + 0,20 1,04 £ 0,34*
cl, 2,27 + 0,52 2,34 + 0,55
FEF,. s, Us 0,61 + 0,44 1,00 + 0,51*
Pletismografia corporal
CPT, L 6,71 + 1,10 5,91 + 0,84*
CPT, % previsto 108,9 + 16,6 89,3 + 15,5*
CRF, 4,42 £+ 1,10 3,45+ 0,79*
CRF, % previsto 132,4 + 28,5 104,4 + 35,2*
VR, 3,36 £ 0,80 2,78 + 0,79*
VR, % previsto 165,4 + 44,8 131,6 + 42,6*
VPIF, | 5,13 £ 1,25 4,52 0,99
VRI, | 1,60 + 0,61 1,43 £ 0,51
VRE, | 0,99 + 0,58 0,68 + 0,43*
sRaw, cmH,0/s 19,17 + 14,80 11,02 + 10,52*
Razoes
VPIF/CPT 0,75 + 0,10 0,75 + 0,09
V./Cl 0,35+ 0,12 0,44 + 0,14*
Cl/CPT 0,36 + 0,10 0,43 + 0,10*
VR/CPT 0,50 + 0,08 0,46 + 0,08
FEF 5 s/ CVF 0,22 + 0,11 0,34 + 0,14*
FEF,..../CPT 0,11 + 0,07 0,18 + 0,07*

25-75%

ICC: insuficiéncia cardiaca crbnica; CVL: capacidade vital lenta; V.: volume corrente; CI: capacidade inspiratdria;
CRF: capacidade residual funcional; VPIF: volume pulmonar inspiratério final; VRI: volume de reserva inspiratoria;
VRE: volume de reserva expiratdria; sRaw: resisténcia especifica de vias aéreas. 2Valores expressos em média +

dp. *p < 0,05 (teste t para amostras independentes).

reducdo maior do que o VR, determinando assim um
menor VRE no grupo DPOC+ICC. Houve uma redugdo
relativamente proporcional da CRF e da CPT; logo, a
CI foi similar entre os grupos (p > 0,05; Tabela 1 e
Figura 1A). A similaridade da CI frente a uma menor
CPT determinou maior fragdo inspiratdria (CI/CPT) no
grupo DPOC+ICC (p < 0,05; Tabela 1 e Figura 1B).
Interessantemente, os pacientes do grupo DPOC+ICC
utilizaram apenas parte da maior fragdo inspiratéria
disponivel. Assim, a despeito de uma maior razdo V/
CI, o VRI e a reserva inspiratoria relativa — [1 — (VPIF/
CPT)] — foram similares entre os dois grupos (p <
0,05; Tabela 1 e Figura 1B).

DISCUSSAO

Este parece ter sido o primeiro estudo transversal
com coleta prospectiva comparando fracdo e reserva
inspiratorias — CI/CPT e [1 — (VPIF/CPT)], respecti-
vamente>) — e seus determinantes entre pacientes
com DPOC+ICC e DPOC isolada. Nossos principais

resultados indicam que, pacientes com DPOC+ICC,
comparativamente aqueles com DPOC isolada: a)
apresentaram maior reducao relativa da CRF do que
da CPT e do VR; b) consequentemente, a CI ndo diferiu
entre os grupos, mas a fragdo inspiratoria (CI/CPT)
aumentou; c) pacientes com DPOC+ICC utilizaram
apenas parte da maior fragdo inspiratdria disponivel,
ja que a reserva inspiratdria relativa — [1 — (VPIF/
CPT)] — foi similar entre os dois grupos. Portanto, nossos
resultados indicam que, apesar dos efeitos restritivos
da ICC, houve ndo somente uma elevacao relativa dos
limites inspiratérios (maior fragdo inspiratoéria),4 mas
uma admiravel utilizacdo judiciosa desses limites ja
que um VRI “critico” foi preservado,?2?? ou seja, uma
mesma reserva inspiratoria relativa.

As Ultimas duas décadas trouxeram notaveis avangos
no entendimento do papel crucial da regulagdo precisa
dos volumes pulmonares operantes com o objetivo de
reduzir as demandas metabdlicas da ventilacdo e a
sensacao de dispneia em pacientes com DPOC.®® O
presente estudo adiciona um elemento original a essa
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Figura 1. Volumes e capacidades pulmonares expressos
em valores absolutos (em A) e corrigidos para diferengas
na CPT (em B) em pacientes com DPOC isolada e DPOC
associada a insuficiéncia cardiaca crénica (ICC). VRE:
volume de reserva expiratoria; Vi volume corrente; VRI:
volume de reserva inspiratéria; CRF: capacidade residual
funcional; VPIF: volume pulmonar inspiratério final; e CI:
capacidade inspiratéria. *p < 0,05 (teste t para amostras
independentes).

linha de raciocinio: mesmo na presenca de comorbidades
associadas com redugdo dos volumes pulmonares
estaticos (ICC),*31% nossos achados indicam que
permanece aparentemente intacta a regulagdo precisa
de uma “reserva teleinspiratdria segura” da capacidade
maxima de operagdo mecanica do sistema, ou seja, a
CPT. 2329 Embora nossos pacientes nao tenham sido
avaliados durante o exercicio, tal estratégia sugere que
ambos 0s grupos apresentavam as mesmas reservas
inspiratdrias a serem consumidas, ou exauridas, caso
expostos a maiores demandas ventilatérias.22329 A
auséncia de medidas diretas de trabalho respiratério
nao nos permite assegurar, entretanto, que 0s menores
volumes pulmonares operantes na DPOC+ICC seriam
suficientes para suplantar a provavel elevacdo do
trabalho elastico associada com a ICC.®

Os mecanismos fisioldgicos subjacentes ao ajuste
preciso da reserva inspiratoria em pacientes com DPOC
permanecem largamente desconhecidos. Chama a
atencdo, entretanto, a notavel natureza relativa (isto
¢, fracional) desse ajuste, ou seja, o V. expande-se
somente até o ponto exato em que ainda seja mantida
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uma reserva inspiratéria “critica”?>*2* — mesmo que
ainda exista espaco para elevagOes adicionais. De
fato, Faisal et al. recentemente demonstraram que
tal ajuste permanece preciso em doencas fisioldgica
e estruturalmente opostas (DPOC e doenga intersticial
pulmonar).® Como o sistema respiratério define com
precisdo esse limiar parece envolver alguma nogdo
(adquirida por experiéncia? inata?) da capacidade
maxima disponivel. Claramente, evita-se o preco
de um excessivo trabalho elastico.?” Apesar de
desconhecermos o quanto a combinagdo entre DPOC
e ICC efetivamente aumenta o volume do espago
morto (VEM), essa é uma hipotese plausivel, ja que
poderia haver uma reducdo da perfusao pulmonar em
areas com ventilagdo relativamente preservada.?®
Logo, com o intuito de reduzir a fracdo desperdigada
no espago morto, faz sentido que o V_ seja algo maior
nesses pacientes. Assim, é possivel que os limites para
elevagdo do V_ (com concomitante reducdo da razdo
VEM/V,) também sejam humoralmente determinados,
ou seja, o V. apropriado para reduzir a razdo VEM/
V., permitindo assim variagbes minimas da PaCO,
proximas ao seu ponto de ajuste central (set-point).?”
De fato, como a PaCO, pode ser regulada em valores
discretamente menores na DPOC+ICC, a regulacdo
dinamica da razdo VEM/V_ parece ser de particular
relevancia para esses pacientes.

Um ajuste de crucial relevancia para o entendimento
de nossos achados foi a reducdo da CRF. De fato, como
a reducao da CRF sobrepujou os decrementos do VR,
houve uma diminuigdo significativa do VRE. Confirma-se
assim a premissa de que, no intuito de manutengdo
do V. e da reserva inspiratoria, pacientes com DPOC
optam por pagar o prego de aproximar-se dos volumes
expiratorios maximos — ainda que isso potencialmente
piore a eficiéncia da troca gasosa pulmonar e reduza
as reservas de fluxo. Deve-se atentar, entretanto, para
o fato de que a ICC provavelmente eleva a retragao
elastica pulmonar e, particularmente no exercicio,
o fluxo expiratério médio.('® Logo, pelo menos em
pacientes estaveis, é possivel que as menores reservas
de fluxo ndo se associem necessariamente com uma
maior limitagdo ao fluxo expiratério em pacientes
com DPOC+ICC. As razbes subjacentes a reducdo
relativamente maior da CRF permanecem obscuras,
podendo incluir: a) atividade tonica aumentada da
musculatura abdominal expiratéria?®?%); b) menor
obstrucdo de pequenas vias aéreas, que podem
ser particularmente relevantes para determinar o
volume de equilibrio em pacientes com DPOC®®); e
c) efeito da maior taxa de fluxo expiratdrio, assim
como da cardiomegalia,*® em aumentar a taxa de
esvaziamento das unidades com constantes de tempo
maiores, ou seja, aquelas que afetam particularmente
os volumes pulmonares “inferiores” (proximos ao VR).
Como o indice de massa corpdrea ndo diferiu entre
0s grupos (e nenhum paciente apresentava ascite),
ndo parece aplicavel a hipdtese de que a menor CPT
tenha refletido maior sobrepeso e/ou obesidade no
grupo DPOC+ICC.Y Deve-se, ainda, observar que
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0 grupo DPOC+ICC apresentou volumes pulmonares
proximos da normalidade, enquanto o grupo DPOC
apresentou, como esperado, valores aumentados. Assim,
assumindo-se que a ICC seja mais comumente um
evento incidente (do que prevalente),*? é provavel que
a ICC leve a uma “pseudonormalizagao” dos volumes
estdticos na DPOC. Entretanto, estudos longitudinais
sd0 necessarios para testar essa hipotese.

Qual a aplicabilidade clinica dos nossos resultados?
A notavel manutencdo da reserva inspiratdria nos
pacientes com DPOC+ICC demonstra que se torna
particularmente critica a manutencédo de uma adequada
CI que se inicie de um menor VPEF nesses pacientes.
Logo, mesmo que menos hiperinsuflados (menor CPT)
do que seus congéneres com DPOC isolada, a redugdo
do aprisionamento aéreo parece ser fundamental
para o infradeslocamento dos volumes pulmonares
operantes. Em outras palavras, torna-se mister para
esses pacientes a otimizagdo da terapia broncodilatadora
para que esta seja efetivamente capaz de aumentar a
CI e reduzir a razdo VPEF/CPT. Adicionalmente, parece
evidente que mecanismos suplementares de reducdo
da CPT (derrame pleural, congestdo, fraqueza muscular
inspiratoria e obesidade morbida)(1°-12 devem, se
possivel, ser minorados, restaurando assim limites
inspiratérios maximos ja comprometidos.

O presente estudo tem algumas importantes
limitagSes que devem ser consideradas. O numero
total de pacientes avaliados foi relativamente pequeno
se comparado com grandes estudos retrospectivos
epidemioldgicos. Entretanto, deve-se atentar para as
particularidades da presente investigagdo: os pacientes
foram cuidadosamente otimizados do ponto de vista
clinico antes dos testes de funcédo pulmonar por meio de
atividade coordenada e consensual entre o cardiologista
e 0 pneumologista. Assim, diversos fatores de confusao
foram evitados, incluindo obstrugdo e aprisionamento
aéreo, secundarios ao edema pulmonar e a compressao
de pequenas vias aéreas em pacientes instaveis com
ICC. Adicionalmente, os resultados aqui apresentados
referem-se a pletismografia pos-broncodilatador. Assim,
nossos resultados provavelmente fornecem um retrato

da melhor fungdo pulmonar possivel desses pacientes.
Uma critica adicional poderia se referir aos maiores
valores de VEF, e VEF,/CVF no grupo DPOC+ICC,
isto &, tais pacientes seriam menos “obstruidos” do
que aqueles do grupo DPOC. De fato, ndo podemos
afastar a possibilidade de um viés de selecdo a favor
dos pacientes menos graves que foram capazes de
realizar adequadamente a pletismografia corporal.
Entretanto, o pareamento pelo VEF, é extremamente
complexo nesses pacientes. Guder et al. argumentaram
que a ICC tende a superestimar a gravidade da DPOC
(como determinada pelo VEF,) devido aos menores
volumes pulmonares.®”) Por outro lado, a elevacao
dos fluxos aéreos devido ao aumento da retragcao
elastica induzida pela ICCG33% tenderia a elevar o
VEF,. Como complicador adicional, os efeitos funcionais
da ICC podem ser influenciados pela predominancia
relativa de enfisema ou de doenca das vias aéreas
(bronquite cronica). No presente estudo, a razdo VR/
CPT ndo diferiu entre os grupos, sugerindo algum
grau de comparabilidade entre os mesmos apesar
das diferengas de VEF,. Trabalhos adicionais sdo
necessarios para definir a melhor conduta relativa ao
pareamento funcional de pacientes com DPOC+ICC
e aqueles com DPOC isolada.

Em conclusdo, apesar dos importantes efeitos
restritivos da ICC (menor CPT), reducdes da CRF e do
VRE preservaram a CI e elevaram a fragdo inspiratdria
(CI/CPT) em pacientes com DPOC+ICC. Entretanto,
os pacientes utilizam apenas parte dessa maior
fragdo inspiratdria com o intuito de preservar um VRI
“critico”, possivelmente com o intuito de minorar o
trabalho elastico e, consequentemente, a sensagdo de
dispneia. O presente estudo langa as bases para futuras
investigagdes, cotejando esses achados funcionais de
repouso com as respostas mecanico-ventilatdrias e
sensoriais no exercicio de pacientes com DPOC+ICC.
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RESUMO

Objetivo: Determinar a presenca de sintomas respiratorios e avaliar a fungao pulmonar
de trabalhadores da mineracao. Métodos: Estudo observacional de carater transversal
realizado com trabalhadores do setor de producao de uma mineradora de pirocloro.
Para avaliar os sintomas respiratorios, fatores de exposicao ocupacional e tabagismo,
foi aplicado o questionario de sintomas respiratorios British Medical Research Counci,
e a fungao pulmonar foi avaliada utilizando-se um espirometro portatil. Resultados:
Participaram do estudo 147 trabalhadores, todos do sexo masculino, com média de idade
de 41,37 + 8,71 anos e com tempo de exposicao ocupacional de 12,26 + 7,09 anos.
Foi observado que 33 (22,44%) dos trabalhadores apresentaram sintomas respiratorios
e que 26 (17,69%) dos trabalhadores apresentaram alguma alteracao nos resultados
espiromeétricos. Entretanto, os resultados espirométricos nao se correlacionaram
significativamente com sintomas respiratorios e tempo de exposicao. Conclusdes: As
frequéncias de sintomas respiratorios e de alteracoes espirométricas apresentaram-se
baixas quando comparadas as de estudos que envolviam exposicao a poeira ocupacional.
Nao foram observadas associacoes significativas dos sintomas respiratorios com os

valores espiromeétricos.

Descritores: Espirometria; Mineracao; Niobio; Exposicao ocupacional.

INTRODUCAO

Historicamente, a mineragdo esta associada a proble-
mas de salde decorrentes da exposicdo ocupacional e
ambiental aos residuos das minas, principalmente nos
paises em desenvolvimento.® A poluicdo ocupacional
e ambiental na forma de poeiras, fumos, vapores
e gases toxicos sdo fatores de risco para disturbios
respiratorios.?) A prevaléncia e a gravidade das doencas
pulmonares ocupacionais relacionadas a mineragdo séo
decorrentes do produto basico extraido, da duragdo e dos
niveis de exposicdo a poluigdo, assim como de doencas
associadas, das condicGes ambientais e do estilo de
vida.® Os dados epidemioldgicos sobre pneumoconiose
sdo escassos no Brasil e se referem a alguns ramos
e situagbes focais.» Em relagdo ao adoecimento do
trabalhador, sabe-se que a exposicdo a poeira mineral
€ uma das causas desencadeantes, embora existam
outros fatores que podem participar efetivamente da
patogénese.® Dentre as pneumopatias ocupacionais de
destaque em mineradores estdo a silicose, a asbestose
e a pneumoconiose em mineiros de carvao.® O tempo
médio previsto para o surgimento da enfermidade e seu
diagndstico é de aproximadamente 10 anos de atividade
mineradora®; porém, no que tange a funcdo exercida
pelo trabalhador, o periodo de surgimento da doenga pode
ser menor que 5 anos.”? As pneumopatias ocupacionais
sdo consideradas como um problema de salde publica,

com riscos potenciais a economia do pais, uma vez que
passa a sustentar uma parcela de trabalhadores inaptos a
atividade laboral. Assim, o entendimento dos mecanismos
fisiopatoldgicos decorrentes desse tipo de exposicdo
tem o intuito de reduzir a incidéncia dessas doengas.®”

O estado de Minas Gerais responde por 75% de toda a
producdo mundial de pirocloro. O estado exporta aproxi-
madamente 62 mil toneladas de liga ferro-nidbio (Fe-Nb)
anualmente, e estima-se que esse tipo de mineragao
pode ainda ser explorado por 400 anos.® O pirocloro faz
parte de um grupo de minerais que apresentam grande
interesse econémico, principalmente como fonte de
nidbio,® com muitas utilidades e aplicagdes em diversos
ramos econdmicos, tais como nas indUstrias aeroespacial,
bélica e nuclear, além de outras inUmeras aplicagdes,
como lentes oticas, lampadas de alta intensidade e bens
eletronicos.!® O nidbio é considerado um metal inerte
e com baixa reatividade pulmonar.**12) Entretanto, ndo
foram encontrados estudos cientificos voltados para
o comprometimento da fungdo pulmonar e para os
sintomas respiratérios em trabalhadores expostos ao
niébio (pirocloro).

Diante do exposto e devido a escassez na literatura
de estudos com trabalhadores expostos ao pirocloro, é
importante verificar os efeitos da exposicao aos poluentes
desse minério nos sintomas respiratdrios e na funcdo
pulmonar desses trabalhadores, a fim de se estabelecer
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parametros de intervengdo, prevengdo e promogdo
de salde. Nesse contexto, o objetivo do presente
estudo foi avaliar a funcdo pulmonar e a presenca de
sintomas respiratorios nesses mineradores e verificar
a existéncia de correlacdes entre as variaveis.

METODOS

Sujeitos e local da pesquisa

Trata-se de um estudo observacional de carater
transversal realizado com trabalhadores do setor de
producdo de uma das principais produtoras a céu aberto
de ligas Fe-Nb do mundo. Para a producdo das ligas de
Fe-Nb é realizada primeiramente a extracdo mecanica
do pirocloro do solo. Em seguida, o concentrado de
pirocloro é transformado em concentrado de nidbio,
que posteriormente é misturado a oxido de ferro e
aluminio, originando o produto final, a liga Fe-Nb.
O particulado é medido anualmente através de
monitorizagdo por amostragem, sendo considerado
como poeira respiravel, com baixa toxicidade. Ndo ha
silica ou asbesto. A mineradora realiza as avaliagcoes
dos riscos ocupacionais anualmente, segundo as
Normas Regulamentadoras do Ministério do Trabalho.
As avaliagbes sao voltadas para cada trabalhador,
focando o meio ambiente, a seguranga e a salde, e
monitoradas pelos programas legais, como o Programa
de Controle Médico de Sautde Ocupacional, que inclui
a realizagdo de radiografia de térax, e o Programa de
Protecdo Respiratdria. A empresa disponibiliza e fiscaliza
0 uso dos equipamentos de protecdo individual (EPIs)
sob rigoroso controle documental, com periodicidade
controlada, e sua utilizacdo é monitorada através
de inspegbes continuas em campo. Os funciondrios
fazem o uso de um respirador valvulado com protecao
contra particulas finas, fumos e névoas toxicas (PFF2,
penetracdo maxima através do filtro de 6%) e, para
a contencdo da poeira, é realizado o umedecimento
do local.

Com base no niimero total de funcionarios do setor
pesquisado (N = 237), utilizou-se uma amostra
de conveniéncia, constituida por 147 funcionarios,
correspondente a uma margem de erro igual a 5%
e um intervalo de confianca de 95%. Os critérios de
inclusdo de selegdo dos participantes foram apresentar
uma carga horaria semanal de trabalho > 30 horas e
ter um tempo de prestacdo de servico na mineragao
de no minimo um ano. Foram excluidos cardiopatas
graves, pacientes com pneumopatias crénicas e/ou em
exacerbagdo e com condigdes patoldgicas (reumatoldgi-
cas, ortopédicas e neuroldgicas) que impossibilitassem
a coleta dos dados. Os trabalhadores avaliados foram
dos setores de operagdo: operadores de maquina (n
= 69), motoristas (n = 53), apontadores (n = 17),
amostradores (n = 9) e do setor de mecéanica de
maquinas pesadas (n = 11). Os trabalhadores podiam
estar envolvidos em mais de uma fungdo (operador
de maquina e motorista). Os operadores de maquinas
e motoristas desenvolvem atividades de operagao
de tratores, escavadeiras e rolos compressores; 0s
motoristas sdo aqueles destinados aos caminhdes de
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carga proxima a 12 toneladas, que fazem o transporte
do material extraido para os pontos de entrega do
material. Os apontadores sdo trabalhadores de apoio
na dindmica de carregamento dos caminhdGes e de
locomogdo das maquinas nas frentes de trabalho.
Os amostradores ficam na coleta do material para a
amostragem mineraldgica do mesmo. Os mecanicos
exercem fungdes gerais de mecanica de maquinas. O
presente estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica
em Pesquisa da Universidade de Franca, protocolo
20973213.0.0000.5495, conforme a Resolugdo CNS
466/12.

Instrumentos de coleta dos dados

Para a coleta dos dados utilizou-se um questionario
com informagGes sociodemograficas, antropométricas
e ocupacionais. Os sintomas respiratdrios, fatores de
exposicdo ocupacional e frequéncia do tabagismo foram
avaliados pelo questionario de sintomas respiratdrios
do British Medical Research Council (MRCQ). Esse
questionario de sintomas respiratorios e exposicdes
inalatdrias ocupacionais € utilizado pela Fundagéo
Jorge Duprat Figueiredo de Seguranga e Medicina do
Trabalho, localizada na cidade de Sao Paulo (SP).(** O
MRCQ avalia sintomas respiratdrios (tosse, secregao,
chiado e dispneia), doengas nos Ultimos 2 anos, histdria
do tabagismo e um check-list de doengas pregressas.
As questdes sdo elencadas com respostas dicotdmicas,
sendo o questionario aplicado sempre pelo mesmo
avaliador e no ambiente laboral.

Posteriormente a aplicagdo do questionario, foi
avaliada a fungdo pulmonar utilizando-se um espir6-
metro portétil Spirobank G® (MIR, Roma, Itdlia), com
capacidade de registro grafico direto em conformidade
com critérios da American Thoracic Society.(¥ Os
procedimentos técnicos e os critérios de aceitabilidade e
de reprodutibilidade do teste de espirometria seguiram
a padronizacdo adotada pelo Consenso Brasileiro de
Espirometria.(*>®) Foi selecionado o maior valor obtido
da CVF e, no caso do VEF,, foi considerado o maior
valor retirado das curvas com valores de PFE situados
entre os critérios de aceitacdo.*>1%) As medidas foram
realizadas pelo mesmo examinador.

Andlise dos dados e tratamento estatistico

Os trabalhadores foram classificados, em relagdao
a0s sintomas respiratdrios, como sintomaticos quando
apresentassem pelo menos um dos quatro sintomas
respiratorios: presenca de tosse e catarro por pelo
menos trés meses no ano, chiado (somente quando
associado a falta de ar) e dispneia (relato de ndo
conseguir acompanhar o passo de pessoas da mesma
idade quando andando no plano ou ainda relato de
necessidade de parar para descansar quando andando
na mesma superficie com passo normal).

Os resultados dos paréametros espirométricos foram
expressos como percentual do previsto.(*® Para
tanto, valores de normalidade para CVF e VEF, foram
calculados empregando-se as equagoOes previstas para
a populagdo brasileira.(!”) A classificacdo dos disturbios
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ventilatdrios e da gravidade foi realizada de acordo
com as Diretrizes Brasileiras de Espirometria.(**

0 indice de massa corporea (IMC) foi classificado em
normal (18,5-24,9 kg/m?), sobrepeso (25,0-29,9 kg/
m?), obesidade classe I (30,0-34,9 kg/m?), obesidade
classe II (35,0-39,9 kg/m?) e obesidade classe III (=
40,0 kg/m?).1®

Em relagdo ao tabagismo, os participantes foram
categorizados em fumantes, ex-fumantes e nao
fumantes, e pela carga tabagica em anos-mago. Foi
considerado fumante todo trabalhador que referiu
consumir um ou mais cigarros ao dia, por um periodo
superior a um ano, e que mantinha o consumo no
momento da entrevista. Como ex-fumante foram
classificados os trabalhadores que referiram ter deixado
0 vicio hd mais de um ano. Os trabalhadores que
nunca experimentaram o cigarro foram considerados
como ndo fumantes. Para a andlise da carga tabagica,
utilizou-se o calculo do nimero de cigarros fumados
por dia, dividido por 20 e multiplicado pelo nimero
de anos que o trabalhador fumou.®®

A populagdo estudada foi caracterizada em tabelas de
distribuicdo dos dados em frequéncia, proporgdo, média,
desvio-padrdo e mediana. Para a tabulagdo e a analise
dos dados foram utilizados os programas Microsoft Excel®
e GraphPad Prisma, versao 6.0 (GraphPad Software,
San Diego, CA, EUA). Foi realizada a verificagdo da
normalidade através do teste de Kolmogorov-Smirnov,

Tabela 1. Caracteristicas gerais da amostra (N = 147).

Caracteristicas n
Faixa etaria, anos
<30 9
30-50 107
> 50 31
IMC, kg/m?
Normal 33
Sobrepeso 72
Obesidade 42
Classe | 35
Classe Il 6
Classe Il
Tempo de exposicao a mineracao, anos
<10 88
10-20 57
>20 2
Tabagismo
Nao fumantes 90
Ex-fumantes 35
Fumantes 22

Carga tabagica, anos-maco
Prova de funcao pulmonar
CVF, % previsto
VEF,, % previsto
VEF,/CVF, % previsto
FEF,. ,.,, % previsto

sendo evidenciada a sua natureza ndo paramétrica.
Para verificar a associagdo entre os sintomas respi-
ratorios e os resultados da espirometria foi aplicado
o teste do qui-quadrado, sendo que, para as tabelas
de associagdo com pelo menos um valor esperado
inferior a 5, foi utilizado o teste exato de Fisher. Para
verificar a correlagdo entre tempo de mineragdo com
os indices espirométricos foi utilizada a correlagdo de
Spearman. Para essa analise de correlacdo, os dados
dos trabalhadores foram divididos em trabalhadores
que nunca fizeram uso do tabaco e trabalhadores
fumantes, somado aos trabalhadores ex-fumantes.
O nivel de significancia estabelecido para os testes
estatisticos foi de 5%.

RESULTADOS

Todos os participantes eram do sexo masculino, com
faixa etdria entre 23 a 61 anos e média de idade de 41,37
+ 8,71 anos. A categorizagdo por faixa etaria revelou
que 72,78% dos trabalhadores apresentaram idade
entre 30 e 50 anos. Dos 147 funcionarios, a maioria
era casada (76,87%) e com ensino médio completo
(80,27%). A maioria dos trabalhadores foi classificada
como com sobrepeso (48,97%). Em relagcdo ao tempo
de exposicdo a poeira ocupacional, evidenciou-se uma
média de 12,26 £ 7,09 anos, e, quanto ao consumo de
tabaco, foi observado que 61,20% dos trabalhadores
nao eram fumantes (Tabela 1).

% Média = dp Mediana
41,37 + 8,71 42
6,12
72,78
21,10
27,83 + 3,83 27
22,44
48,97
28,59
83,33
14,28
2,39
12,26 + 7,09 11
59,86
38,77
1,36
61,20
23,80
15,00
23,67 + 17,32 20
94,17 + 14,45 91
95,24 + 15,17 93
98,63 + 7,18 100
101,26 + 28,60 97

IMC: indice de massa corpoérea.
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A presenga de sintomas respiratdrios foi relatada
por 33 trabalhadores (22,44%), sendo que alguns
relataram a presenga de mais de um sintoma; vale
ressaltar que desses classificados como sintomaticos,
20 (35,08%) apresentavam historia de tabagismo ou
ex-tabagismo (Tabela 2).

A avaliacdo da funcdao pulmonar evidenciou que a
maioria dos funcionarios (n = 121; 82,31%) apre-
sentaram valores espirométricos normais (Tabela 3).
Dentre os funciondrios que apresentaram espirometria
normal, 44 (36,4%) eram tabagistas ou ex-tabagistas.
Ainda, dentre os funcionarios que foram classificados
com alguma alteragdo espirométrica, 13 (22,8%)
apresentavam historia de tabagismo ou ex-tabagismo.

A Figura 1 mostra a dispersao da correlagdo entre
os valores espirométricos e o tempo de mineragdo,
discriminada em ndo fumantes (Figuras A) e fumantes e
ex-fumantes (Figuras B). Ambos os casos apresentaram
uma baixa correlagdo entre as variaveis analisadas.

Em relagdo a associacdo entre os sintomas respira-
tdrios e os indices espirométricos dos participantes da
pesquisa, ndo foram observados valores significativos
(Tabela 4).

DISCUSSAO

Os resultados de sintomas respiratdrios encontrados
para os funcionarios classificados como sintomaticos
(22,4%) frente as alterages respiratorias (tosse,
catarro, chiado e dispneia) no presente estudo ndo
corrobora os achados de um estudo que utilizou um
questionario semelhante de sintomas respiratérios e que
identificou que 78% dos trabalhadores entrevistados
apresentavam algum sintoma respiratdrio, sendo que
desses, 35% apresentaram sintomas respiratorios
graves.*3) A diferenga entre os achados pode estar
relacionada com as diferentes atividades dentro da
mineragdo e aos tipos de poeiras minerais as quais 0s
trabalhadores estavam expostos, visto que a silica é
mais agressiva que o pirocloro. Um estudo semelhante
evidenciou que os principais sintomas, em ordem de
frequéncia, foram catarro (41,7%), chiado (33,0%),
tosse (31,9%) e dispneia (9,7%)?%; no presente estudo,
os resultados foram similares, porém com percentuais
menores. A maior prevaléncia do sintoma respiratdrio
de catarro (36,4%), também foi observada em mineiros
de carvdo.®") A presenca de sintomas respiratdrios
pode estar associada a gravidade da doenca e indicar
uma preocupacdo permanente com o estado de salde
dos trabalhadores.?? No entanto, o presente estudo
aponta que os sintomas mais comuns foram catarro
e chiado (em 10,2% da amostra para ambos); esses
indices ndo sugerem agravos significativos frente as
alterac0es respiratérias, como observado em pesquisas
com agravos ocupacionais.?%2® A baixa frequéncia de
sintomas respiratdrios no presente estudo pode ser
justificada pela especificidade do minério extraido
(pirocloro) e pela adogéo institucional de medidas
preventivas, como o Programa de Protecdo Respiratéria,
que envolve desde a monitorizacdo do nivel de poeira
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até a disponibilizacdo integral dos EPIs e o controle
sobre a sua utilizacdo a todos os funcionarios. Embora
0 instrumento MRCQ tenha sido utilizado em outras
pesquisas e investigagbes, € importante ressaltar que
ndo foram encontrados estudos especificos sobre o
processo de tradugdo e validagdo do instrumento, o
que deve ser considerado como um fator limitante da
presente pesquisa.

Em relagdo ao tabagismo, foi encontrado no presente
estudo que 15% dos trabalhadores eram fumantes
e 23,8% eram ex-fumantes. O consumo de tabaco
é considerado a maior causa isolada e evitavel de
morbidade e mortalidade no mundo.?® A importéancia
relativa do tabagismo na salde respiratoéria de grupos
ocupacionais foi previamente analisada, sendo obser-
vado que, em mineiros de carvao, a contribuigdo do
tabagismo na morbidade e mortalidade respiratoria
era mais importante do que a exposicao ocupacional,
e ainda, no caso de exposigdo a silica ou asbesto, os
efeitos desses minérios na fungdo pulmonar eram
similares em magnitude.>® Para as doencas respiratorias
ocupacionais, essa interacao de causa e efeito parece
inquestionavel; o consumo de tabaco constitui-se no
principal viés de confusdo que deve ser considerado
na analise do fator de risco envolvido na génese dos
sintomas respiratdrios.®* A cessacdo do fumo leva a
regressdo de sintomas bronquiticos, assim como a uma
tendéncia a lentificacdo do declinio funcional.?®) Pouco
se sabe sobre os efeitos da cessacdo de exposicdes
ocupacionais sobre sintomas e a fungao pulmonar;
entretanto, conhecendo-se a patogenia, € de se supor
que os efeitos sobre os sintomas sejam similares aos
da cessagao do fumo.®

Os resultados normais das espirometrias dos
trabalhadores estudados (em 82,3% dos casos) estao
de acordo com uma pesquisa realizada no Rio Grande
do Sul em um grupo de trabalhadores envolvidos na
producdo de fertilizantes em diferentes exposicoes

Tabela 2. Distribuigdo dos trabalhadores segundo os
sintomas respiratorios e status tabagico (N = 147).2

Sintomas Tabagistas/ Nao tabagistas

ex-tabagistas
(n = 57; 38,8%)

(n = 90; 61,2%)

Tosse 5 (8,77) 7 (7,77)
Catarro 9 (15,78) 6 (6,66)
Chiado 5 (8,77) 10 (11,11)
Dispneia 1(5,75) 2 (2,22)

aValores expressos em n (%).

Tabela 3. Distribuigdo dos funcionarios segundo a
classificagdo espirométrica e o status tabagico (N = 147).2

Classificacdo Geral Tabagistas/ Nao
(padréo) ex-tabagistas tabagistas
Normal 121 (82,31) 44 (36,4) 77 (63,6)
Obstrutivo 13 (8,84) 6 (46,2) 7 (53,8)
Restritivo 12 (8,17) 6 (50,0) 6 (50,0)
Misto 1(0,68) 1 (100,0) 0 (0,0)

3Valores expressos em n (%).
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Figura 1. Dispersdo da correlagdo entre os resultados espirométricos e o tempo de mineragdo, discriminada em ndo

fumantes (em A) e em fumantes e ex-fumantes (em B).

ocupacionais,?® assim como com trabalhos realizados
na area de pneumopatias ocupacionais.?::23 Em uma
pesquisa realizada na regido carbonifera do extremo
sul de Santa Catarina, foi constatado que a maioria
dos mineradores de carvao apresentou espirometrias
normais. Esses achados foram atribuidos a melhorias
nas condigGes de trabalho, ao uso de EPIs, bem como a
adocdo de medidas de reducdo da poeira no ambiente
de trabalho.®”

A ndo semelhanca entre as variaveis espirométricas
e o tempo de exposicdo a mineragdo esta de acordo
com outros trabalhos que também ndo evidenciaram
diferengas significativas entre o tempo de exposicao
a poeira ocupacional e a funcdo pulmonar.?32”) Qs
achados sdo semelhantes com os indices espirométricos
de mineiros de rocha fosfatica no Canada, ndo se
observando reducgdes nos indices espirométricos devido
a essa exposicdao ocupacional.?® Os trabalhadores
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Tabela 4. Associagdo entre os sintomas respiratorios e os
resultados espirométricos (N = 147).2

Sintomas Espirometria
respiratérios  Normal Alterada
Tosse 0,446*
Nao 112 23
Sim 9 3
Total 121 26
Catarro 0,306*
Nao 110 22
Sim 11 4
Total 117 26
Chiado 0,144*
Nao 111 21
Sim 10 5
Total 121 26
Dispneia 0,470**
Nao 86 16
Sim 35 10
Total 121 26

3Valores expressos em n. *Teste exato de Fisher.
**Teste do qui-quadrado.

estudados realizaram espirometrias seriadas anuais ao
longo de 3 a 7 anos, ndo sendo encontrada nenhuma
evidéncia de declinio acentuado do VEF, que pudesse
ser atribuida a exposicdo ocupacional.®® Por outro
lado, um recente estudo publicado apresentou uma
correlacdo do tempo de exposicdo aos poluentes do
ar presentes no processo produtivo das ceramicas
com as alteragdes da fungdo pulmonar; porém, em
funcionarios que ndo utilizavam os EPIs.?*

No presente estudo ndo foram observadas associagdes
significativas dos sintomas respiratérios com alteracoes
espirométricas, semelhante a pesquisa de De Capitani
com trabalhadores expostos a rocha fosfatica.G? Ja
em trabalhadores de marmorarias, foi evidenciada

diferenca estatisticamente significativa entre a presenca
de dispneia e resultados da espirometria.?* Em outra
pesquisa, os sintomas se associaram somente com a
presenca de antecedentes de doencas respiratorias
e com o tabagismo.<2°>E importante pontuar que as
comparagOes dos achados do presente estudo foram
realizadas com trabalhadores expostos a outras poeiras
minerais e com efeitos potencialmente diferentes.
Adicionalmente, o presente estudo ndo realizou estudos
radiograficos de torax, o que impossibilita a confirmagdo
de pneumoconiose. Informagdes da empresa indicam
que, até o presente momento, ndo existem casos de
pneumoconiose registrados nos trabalhadores expostos
a poeira mineral.

E de pleno conhecimento a importéncia da adoc&o
de medidas de promogdo para a saude do trabalhador
nos processos de melhoria da qualidade de vida,
funcionalidade e produtividade, seja no ambito laboral,
seja no ambito pessoal. Tais premissas sdo evidenciadas
na presente pesquisa, pois a empresa apresenta
programas de atencdo direcionados ao funcionario,
com base em agdes permanentes de monitorizagao
continua do empregado e do ambiente laboral, estimulo
as boas praticas de salde, além de acompanhamentos
periddicos com especialistas.

A presente pesquisa apresentou-se como um
importante norteador da avaliagdo pulmonar de
trabalhadores vinculados a extragdo do minério
pirocloro, tendo em vista que ha poucos estudos na
literatura que avaliaram possiveis agravos no aparelho
respiratorio de trabalhadores expostos a extragdo
desse minério. E possivel que a baixa frequéncia de
sintomas respiratorios e de alteragdes espirométricas
nos mineradores de pirocloro, a baixa correlagao dos
sintomas respiratorios com os valores espirométricos,
bem como a baixa correlacdo dos sintomas respiratorios
com o tempo de exposicdo a poeira indiquem boas
condigBes de trabalho e a prevengdo de doengas nesse
setor, aliadas a baixa toxicidade do minério pirocloro.
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Transmissao recente de Mycobacterium
tuberculosis resistentes aos antimicrobianos
em populagao carceraria no sul do Brasil

Ana Julia Reis', Simone Maria Martini de David?, Luciana de Souza Nunes?,
Andreia Rosane de Moura Valim?, Lia Gongalves Possuelo®

RESUMO

Estudo transversal, retrospectivo, com isolados de M. tuberculosis de pacientes de
um presidio regional no sul do Brasil, caracterizado atraves de epidemiologia classica
e molecular. Entre janeiro de 2011 e agosto de 2014, 379 detentos foram submetidos a
baciloscopia e cultura, sendo 53 (13,9%) diagnosticados com tuberculose ativa. Desses,
8 (22,9%) apresentavam tuberculose resistente a isoniazida. A genotipagem das cepas
foi realizada por 15-/ocus mycobacterial interspersed repetitive units-variable number of
tandem repeat analysis; 68,6% dos pacientes estavam distribuidos em cinco clusters,
e 87,5% dos casos resistentes estavam em um mesmo cluster. Verificou-se uma
frequéncia elevada de casos de resisténcia e alta taxa de transmissao recente. Estes
dados sugerem a necessidade da implantacao de um programa efetivo de controle da
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Dentre os fatores que contribuem para o aumento da
incidéncia da tuberculose entre as populacdes prisionais,
destacam-se: sexo masculino; baixa escolaridade; origem
de comunidades carentes; uso de drogas ilicitas; alta
prevaléncia de infeccdo por HIV; dificuldade de acesso aos
servigos de salde; celas superpopulosas, mal ventiladas
e com pouca iluminagdo; e falta de informagdes sobre
a tuberculose.®? Além disso, estudos demonstram
que uma maior frequéncia de prisdes anteriores, bem
como o tempo de encarceramento, estdo diretamente
relacionados com uma maior ocorréncia dessa doenga.*

A incidéncia de tuberculose tem diminuido mundialmente
nos ultimos anos, com redugdo de 45% no nimero de casos
entre os anos de 1990 e 2012. Segundo a Organizagao
Mundial da Saude, o Brasil ocupa a 192 posigdo entre os 22
paises responsaveis por 80% dos casos de tuberculose.>
No entanto, as taxas de incidéncia da doencga no Brasil
e no Rio Grande do Sul (RS) tém se mantido. Em 2013,
foram notificados 78.628 casos no Brasil e, dentre esses,
6.378 (8,1%) na populagdo prisional. No estado do RS,
6.917 casos foram notificados em 2014, sendo 9,4%
desses entre a populagdo prisional.(®

Na populagdo prisional, é possivel verificar a ocorréncia
de transmissao recente da tuberculose dentro das
unidades prisionais, caracterizada pela identificagdo de
cepas geneticamente semelhantes. Com a busca ativa
e o0 auxilio de métodos de biologia molecular, pode-se
verificar a relagdo clonal entre as cepas, o que é Util
para as investigacdes epidemioldgicas, a identificacdo
de cepas geneticamente relacionadas e sua dispersao
na populagdo prisional.”

tuberculose no sistema prisional.
Descritores: Tuberculose; Prisoes; Epidemiologia molecular.

O aumento da incidéncia de casos de tuberculose por
cepas de Mycobacterium tuberculosis resistente aos
antimicrobianos é diretamente relacionado a tratamento
inadequado ou abandono do mesmo. A detecgdo tardia
da doenga, em pacientes com resisténcia, permite a
manutencao na transmissado dessas cepas em uma dada
populagdo.®®

A genotipagem do M. tuberculosis é uma ferramenta
util para estudos de epidemiologia, bem como para
identificar a dispersao clonal, eventuais cepas com maior
prevaléncia e surtos. Entre as técnicas de genotipagem
existentes, o mycobacterial interspersed repetitive units-
-variable number of tandem repeats (MIRU-VNTR) tem
sido utilizado por possuir poder discriminatorio similar ao
RFLP e por utilizar a técnica de PCR, que reduz o tempo
e a complexidade em relacdo ao RFLP.(1®

O objetivo do presente estudo foi caracterizar o perfil
epidemioldgico dos casos de tuberculose em uma prisdo do
Sul do Brasil, através de epidemiologia classica e molecular.

Realizou-se um estudo transversal, retrospectivo, no qual
foram incluidos isolados de M. tuberculosis de pacientes
diagnosticados com tuberculose no Presidio Regional de
Santa Cruz do Sul, no municipio de Santa Cruz do Sul
(RS) entre janeiro de 2011 e agosto de 2014. Essa é uma
penitenciaria de médio porte que conta com uma equipe
de saude prisional. Durante o periodo estudado, foram
realizadas 873 baciloscopias, representando 379 apenados;
desses, 53 foram diagnosticados com tuberculose na
unidade penitenciaria, indicando uma prevaléncia de 80
casos por 100 mil habitantes. Obtiveram-se isolados de
M. tuberculosis de 35 pacientes (66%) diferentes. Os
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isolados clinicos desses pacientes sdo provenientes de
um banco de amostras do Instituto de Pesquisa Bioldgica,
Laboratdrio Central do Rio Grande do Sul, os quais
foram repicados em meio de cultura Ogawa-Kudoh e
incubados a 37°C, por um periodo de 4-8 semanas. Os
35 isolados foram submetidos ao teste de sensibilidade
para isoniazida, etambutol, rifampicina e pirazinamida
pelo método das proporgbes(!t) e genotipados através
da técnica de PCR pela analise 15-/ocus MIRU-VNTR.(12)

Dados demograficos e prisionais foram obtidos através
do Sistema Integrado de Informagdes Penitenciarias,
atualizado regularmente pelos agentes penitenciarios,
que informam dados como periodo de reclusdo, histdrico
de encarceramento, visitas, nimero de pessoas por cela
e trocas de cela. Os dados clinicos e laboratoriais dos
pacientes foram coletados no Laboratério Central do
Rio Grande do Sul e no ambulatério de tuberculose do
municipio. Dentre as variaveis epidemioldgicas analisa-
das, estdo idade, sexo, escolaridade, infecgdo por HIV,
galeria, tempo de prisdo, histérico de encarceramento,
periodo total de reclusdo e nimero de troca de celas.
A comparacdo pelo nimero do gendtipo das cepas foi
realizada através da construgdo de um dendrograma
para a comparagao do grau de similaridade.*® Os dados
epidemioldgicos, clinicos e prisionais foram avaliados
com o programa IBM SPSS Statistics, versao 20.0 (IBM
Corp., Armonk, NY, EUA). Os valores foram expressos
em médias e desvios-padrdo ou nimeros absolutos
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e proporgdes. As médias foram comparadas pelo
teste t de Student e, para comparagdes de variaveis
categoricas, foi utilizado o teste do qui-quadrado de
Pearson, para os quais valores de p < 0,05 foram
considerados significativos. O projeto de pesquisa
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Fundacdo Estadual de Producdo e Pesquisa em Salde,
sob o parecer n® 984.264.

Dos 35 individuos incluidos no estudo, todos eram do
sexo masculino (100%), com média de idade de 33,2
anos; 31 (88,6%) possuiam ensino fundamental completo
(Tabela 1). Considerando o tempo de encarceramento,
28 (80,0%) estavam presos ha mais de 3 anos, e todos
(100%) ja haviam sido presos mais de uma vez, com
média de 8,9 * 5,2 vezes. Dados a respeito da troca
de cela foram obtidos de 34 individuos, sendo que
desses, todos haviam trocado de cela mais de uma vez
durante o periodo de encarceramento. Considerando-se
a distribuicao dos casos de tuberculose na unidade
prisional, 10 (27,8%) haviam permanecido por mais
tempo na galeria C do que nas outras galerias.

Em relagdo as caracteristicas clinicas, os resultados
dos testes de HIV estavam disponiveis para 19 pacientes
(52,8%) — 1 (5,3%) com resultado positivo. Havia
21 (58,3%) pacientes com microscopia positiva para
BAAR e 35 (100%) com cultura positiva, obtendo-se
um incremento de 41,7% com o resultado da cultura
para o diagndstico de tuberculose.

Tabela 1. Caracteristicas clinicas, demograficas e prisionais dos pacientes de acordo com a classificacdo de cluster ou

ndo cluster.?

Variavel Cluster

Idade, anos 34,10 + 11,85
Escolaridade

Ensino fundamental 20 (64,5)

Ensino médio 3 (100,0)

Analfabeto 1 (100,0)
Galeria

A 7 (77,8)

B 5 (100,0)

C 8 (80,0)

D 2 (33,3)
Tempo de prisao

Até 3 anos 3(42,9)

Mais de 3 anos 21 (75,0)
N° vezes preso

Até 10 vezes 18 (72,0)

Mais de 10 vezes 6 (60,0)
Pessoas na cela

Até 6 pessoas 5 (100,0)

Mais de 6 pessoas 17 (68,0)
Visitas

Sim 13 (72,2)

Nao 11 (64,7)
Visitas intimas

Sim 10 (83,3)

Nao 14 (60,9)

Nao cluster Total p
31,40 + 7,75 33,20 + 10,70 0,49
11 (35,5) 21 (88,6)
0 (0,0) 3 (8,6) 0,35
0(0,0) 1(2,9)
2 (22,2) 9 (25,7)
0 (0,0) 5 (14,3) 0,07
2 (20,0) 10 (28,6)
4 (66,7) 6 (17,1)
4 (57,1) 7 (20,0) 0,17
7 (25,0) 28 (80,0)
7 (28,0 25 (71,4) 0,68
4 (40,0 10 (28,6)
0 (0,0) 5 (16,7) 0,28
8 (32,0) 25 (83,3)
5 (27,8) 18 (51,4) 0,72
6 (35,3 17 (48,6)
2 (16,7 12 (34,3) 0,25
9 (39,1 23 (65,7

aValores expressos em n (%) ou média * dp.
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Dentre os 35 isolados avaliados na genotipagem, 24
(68,6%) apresentaram-se distribuidos em cinco clusters,
classificados de A a E, contendo de 3 a 7 individuos
(Figura 1) por cluster. Dados clinicos, demograficos e
prisionais dos pacientes, conforme a classificagdo de
cluster ou ndo cluster, sdo apresentados na Tabela 1.

Entre os 35 isolados avaliados quanto ao perfil de
sensibilidade aos antimicrobianos, 8 (22,9%) eram
monorresistentes a isoniazida. Um total de 87,5%
dos isolados resistentes estavam agrupados em um
mesmo cluster (D), sendo os pacientes distribuidos
entre as galerias A e B, localizadas na mesma ala do
presidio. Os dois maiores clusters formados, B e D,
representaram 52,0% das cepas e abrigaram todos
0s casos de resisténcia aos medicamentos.

Entre esses pacientes, 28 (80,0%) estavam presos
ha mais de 3 anos e todos (100%) ja haviam sido
presos mais de uma vez, com média de 8,9 * 5,2
vezes, média superior a encontrada em um estudo
no Sul do Brasil.(*

Um dos maiores obstaculos no controle da tuberculose
reside na deteccdo precoce e acurada dos casos da

doencga. O incremento de 41,7% de sensibilidade
obtido pela cultura em relagdo a microscopia realga a
necessidade da realizacdo da cultura para aumentar a
taxa de deteccdo de casos de tuberculose.

Apesar de ser mandatoria a realizacdo do teste de
HIV em pacientes com tuberculose, somente 52,8%
tinham esse resultado, com identificagcdo de um caso
de coinfecgao HIV/tuberculose (5,3%), dado inferior ao
encontrado em estudos realizados no sul do Brasil.(*>16)

Das cepas isoladas, 24 (68,6%) apresentaram-se
distribuidas em cinco clusters. Em um estudo realizado
em outra penitenciaria do RS, 58,3% dos isolados
apresentavam perfil genético idéntico.- Embora esse
alto indice de agrupamento sugira uma transmiss&o
recente, que pode ter ocorrido dentro da unidade
prisional, a inexisténcia de estudos de isolados obtidos
na populagdo local extramuros é um fator limitante
para a presente analise.(17:18)

Em 8 isolados (22,9%), foi identificada monorre-
sisténcia a isoniazida, sendo que 7 (87,5%) desses
estavam em um mesmo cluster (p < 0,05), reforgando
a hipotese de transmissdo recente do bacilo.(1%29 A

CLUSTER A

L SENSIVEL

—> RESISTENTE

1| —

P SENSIVEL CLUSTER B
SENSIVEL CLUSTER C

b RESISTENTE CLUSTER D

b SENSIVEL CLUSTERE

BEEEENNEEEENNBEEEENERESNSEHREERESNEEE

AW wwWAMIMAMNNNNNNNNMNNNNMNNONNOMNNNMNNNN DN NSO SIS
O N N MM DMDMANDAEDIMDIDDAEDANDNDIDIWWWWWWWIwwWWwwwwwwlwwww|lw
N NNNNMNNRNNNMNNMNNMNNMNRNONNNMNENNNNONRNNONNNNNNNDND NSO SN
0N O[aaaaaaaa s a nuw W W w W[ e W W w W w|w
A DN DMNAlwWw W WA DNMNDIMDAIEDNDNIMNMNOOOAOo G Ol D MDA DN DM DN DDA IDMNMDID NN

0.1

W W WwWAa[la o 4o afla o a a a a ola A www|luwwwlwwwwwwlonw v v|s

NNNNwwwwwwwwwwwluwwwwwlsa s asDA~~NDNMBAEXNANRNN
NNNNAMMADNAAMAEIMNADIDAIDNAINANDAEDRNOOUUow v oo ouavmalu
NNRNNoMNNOONMSMS NSO N O W W e w e e ww wwww w|w
=2 A aala e g alaa oo ao|ANNNNMNNASEDSEARSASEDNSNSDIANADNNNN
U ula AN DNwwwwwwwloooalugoouo|a dAMANDNANDNDNAEDNANRNN
N W W Wlw w w ww w wwwwwlwwwlwwwlww wlwwwwwwlwwww|lw
NN NN NNMSNSMS NSNS NS BRSNS DN oW R W w W w|w
N NN Nfoew oo N NN NNy oo N NN NN YN NN NN
N WwwWwNNNeNNNNNOMNOMNNMNNOMNNNONNOwWw wwwwlowwwowwwwwwwwwwlw

Figura 1. Dendrograma mostrando os padrdes de cluster relacionados ao perfil de sensibilidade aos medicamentos.
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alta taxa de resisténcia observada é maior que aquela
encontrada em outros estudos. ' Isso é considerado
como sendo um importante problema em instituigdes
fechadas, onde a possibilidade de surtos pode atingir
grandes dimensdes.%

O cluster D, composto por 7 pacientes apresentando
resisténcia a isoniazida, foi distribuido entre as galerias
A e B (ambas localizadas na mesma ala do presidio, com
compartilhamento do patio); apesar de os individuos
ndo estarem na mesma cela, deve-se considerar que
o contato entre os presos pode ocorrer no patio e que
a troca de celas e de galerias é comum.

O presente estudo demonstrou um elevado percentual
de isolados com resisténcia a isoniazida, assim como
uma alta frequéncia de isolados compartilhando o mesmo
genotipo. Esses dados reforgam a possibilidade de a
transmissao do bacilo ter ocorrido predominantemente

Reis AJ, David SMM, Nunes LS, Valim ARM, Possuele LG

dentro da unidade prisional. O controle da tuberculose
em unidades prisionais depende de um programa efetivo
de controle da doenga dentro do sistema prisional,
incluindo a busca ativa de sintomaticos respiratorios,
diagnéstico rapido e tratamento diretamente obser-
vado. Além disso, a educagdo permanente para os
trabalhadores do sistema prisional e a discussdo da
tematica “saude prisional” em outros féruns, como
nos conselhos comunitarios, podem trazer inUmeros
beneficios para o controle da tuberculose prisional.
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RESUMO

O tabagismo é o fator de risco mais prevenivel e controlavel em satde e, por isso, precisa
ter a maxima atencao e ser muito mais enfocado por todos os profissionais da salde.
O tabaco & um produto de alta rentabilidade pela sua grande producao e pelo elevado
numero de consumidores. As politicas de controle e os recursos terapéuticos para o
tabagismo avangcaram muito nos Ultimos anos e tem mostrado resultados altamente
satisfatorios, particularmente no Brasil. Entretanto, ainda resta um longo caminho a ser
percorrido para que se possa considerar o tabagismo como uma doenca controlada sob
o ponto de vista da salide publica. Ja se observam modificacoes do comportamento da
sociedade com relacao ao tabagismo, mas ainda em escala muito lenta, de modo que
0s pneumologistas tem nesse setor um campo Muito promissor para atuar junto a seus
pacientes e a populagao em geral. E preciso atuar com maior impeto em prol das politicas
de salde e das normas de convivio social que contribuem diretamente para melhorar
a salde e a vida. Nesse aspecto, os pneumologistas podem ter um papel de maior
destaque na medida em que se envolvam com o tratamento dos fumantes, a aplicagao
da lei antifumo e as politicas de salde relacionadas as doengas respiratorias.

Descritores: Produtos do tabaco; Habito de fumar; Politica de satide; Abandono do habito
de fumar; Pessoal de salde.

INTRODUGCAO

O principal objetivo do presente artigo foi oferecer,
particularmente aos pneumologistas, informagodes
sobre o tabagismo que auxiliem na sua pratica diaria
de atendimento aos pacientes fumantes no consultorio.

No Brasil, desde a metade do século passado, alguns
pneumologistas ja chamavam a atencg&o sobre os danos
do tabagismo para a salide, numa época em que a midia
pro-tabaco era ostensiva e as evidéncias cientificas
sobre a causacao de danos eram pouco consistentes.
Dedicavam-se a causa do tabagismo como verdadeiros
paladinos da saude, desbravando uma selva infestada
por ignorancia, interesses comerciais, ganancia tributaria,
midia pro-tabagismo e, ainda, pela aceitagdo social
dessa pratica. Citando José Rosemberg e Mario Rigatto,
homenageiam-se todos.

A Comissdo de Tabagismo da Sociedade Brasileira de
Pneumologia e Tisiologia (SBPT) iniciou sua atividade
representativa em 2000 e, gragas ao trabalho dos seus
membros, veio a tornar a SBPT uma das instituicdes
brasileiras mais atuantes e respeitadas neste setor.
Participou das principais agdes que levaram a promulgagdo
da Lei Antifumo (Lei Federal 12.546/2011)") em parceria
com entidades governamentais e ndo governamentais:
Instituto Nacional do Céncer (INCA) do Ministério da
Salde, Comissdo Nacional para Implementacdo da
Convengdo-Quadro para o Controle do Tabaco (CONICQ),
Alianga de Controle do Tabagismo + Saude (ACT+),
Associacdo Médica Brasileira (AMB) e Conselho Federal

de Medicina. Através da “Carta de Gramado”, emitida
durante o Congresso Brasileiro de Pneumologia e
Tisiologia, realizado naquela cidade em 2014, ficou mais
fortemente consolidada a posicao da SBPT em relagdo
ao tabagismo.®

Sao diferenciais da SBPT no setor do tabagismo a
lideranca atuante, os programas para capacitagdo dos
pneumologistas no tratamento dos fumantes, a difusdo
do conceito de que o “tabagismo é doenca que tem
tratamento” e as agGes continuas para o desenvolvimento
de politicas de controle dessa pandemia.

Alguns fatos importantes alicercaram as sucessivas
acles das Ultimas décadas para o controle do tabagismo.
O grandioso estudo de Doll et al.,® com uma coorte de 35
mil médicos britanicos, acompanhada por mais de cinco
décadas, demonstrou efetivamente os danos causados
pelo tabagismo, particularmente o notavel aumento
da prevaléncia do cancer de pulmdo. Além disso, ha o
formidavel conjunto de informacdes obtidas nas ultimas
décadas que apontam invariavelmente para inequivocas
evidéncias sobre os riscos e os danos do tabagismo. A
sentenga da Juiza Gladys Kessler nos EUA, que coletou
um vasto dossié sobre as consequéncias do tabagismo e
as estratégias fraudulentas da industria do tabaco (IT),
serviu de subsidio para uma bilionaria condenacdo das
industrias tabaqueiras norte-americanas. A criagdo da
Convengao-Quadro para o Controle do Tabaco (CQCT),®
o primeiro e maior tratado internacional de satide publica
da Organizagdo Mundial da Saude (OMS), a partir de
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2005, representou um marco divisor no controle dessa
pandemia de consequéncias devastadoras. No Brasil,
cabe destaque especial, além das entidades médicas,
o papel fundamental das ag0es e iniciativas do INCA,©
da CONICQ™ e da ACT+.®

Como a produgdo e a comercializagdo do tabaco,
principalmente na forma de cigarros, ainda fazem
parte da politica econdémica do Estado, e seu consumo
ainda faz parte do dia a dia da sociedade, gerando
fabulosos ganhos econdmicos para a industria e seus
acionistas, ainda permanece um grande poder que
garante a sobrevida desse setor.

Analisando esse conjunto, conclui-se que pouco se
avancara além do ponto atual, pelo menos no prazo
desejado, se ndo houver agdes mais contundentes
sobre a IT, especialmente quanto a sua interferéncia
na implementagdo das politicas de saude prescritas
pela CQCT.

O viés da saude néo sera suficientemente forte para
banir o tabaco, que é uma droga produzida e distribuida
de forma licita, e, portanto, o tabagismo ainda ira
perdurar neste século e provavelmente alcancgara o
século XXII. Fazem-se necessarias outras formas de
atuar e reforgar a rede, o que possibilitara, para as
geragOes futuras, livrar-se desta praga da face da
terra, além das politicas de controle e de educagéo.

Serd indispensavel uma taxagdo exemplar no preco
de exportacao das folhas e de vendas de derivados
do tabaco. Também, impostos deverdo ser definidos
em lei para cobrir os custos do sistema publico de
saude e seguridade social, decorrentes das doencas
relacionadas ao tabaco. Por outro lado, urge que
a justica penalize os envolvidos, do ponto de vista
econdmico pelos danos causados as vitimas do tabaco,
fato raras vezes visto no nosso pais.

Analisem-se algumas questdes do lado da IT. Sua
grande motivagdo e forga, que também representa seu
calcanhar de Aquiles, estdo nos elevados resultados
financeiros. A IT compra apoio politico através de
verbas e suportes para campanhas eleitorais, cobertura
de necessidades de pessoas e grupos oportunistas,
e benesses trocadas com outros setores. A IT sabe
manobrar muito bem com setores ditos frageis, como
o0 da agricultura familiar, ainda muito dependente do
cultivo do fumo. Conta ainda com a vulnerabilidade
dos fumantes, os quais, por serem dependentes, ndo
conseguem lidar racionalmente com esse fator de risco
para sua propria saude e vida. Se a leitura juridica
for atualizada, correta e isenta, e a IT tiver de arcar
com indenizagdes milionarias por danos causados
aos usuarios do tabaco, certamente ndo tera como
manter seu negdcio.

Considere-se o lado de ativistas, grupos e organizagdes
governamentais e ndo governamentais que se dedicam
ao controle do tabaco e do tabagismo. O apoio do
governo tem sido muito débil, apesar de existir uma
politica de estado consubstanciada em lei desde 2005,
pela ratificagdo da CQCT,; infelizmente, como regra,
sé se pensa nos ganhos imediatos provenientes da

arrecadagdo dos impostos, alids muito aquém dos
custos gerados pelas doengas relacionadas ao tabaco.

Além disso, a IT, através de fortes estratégias lobistas,
tem conseguido apoio junto a ilustres representantes nas
diversas esferas do estado que defendem seus direitos
corporativos. Raramente lideres politicos se posicionam
fortemente e mantém suas decisdes no tocante a
implementacdo de leis mais restritivas ao consumo e a
diversificagdo do cultivo do tabaco. Citem-se algumas
excegdes, como o presidente Tabaré Vasquez, médico
oncologista, no Uruguai em 2003; o prefeito Michael
Bloomberg, filantropo, em Nova Iorque em 2005; e
o governador José Serra, economista, em Sdo Paulo
em 2009. As conquistas antitabagistas tém sido
muitas, mas frequentemente tornam-se fragmentadas
e descontinuas, sendo dificil e muito trabalhosa sua
manutengdo diante do poder de fogo da IT, sempre
vigilante e contando com muitos lobistas e outros
grupos de pressdo geralmente ligados a associagdes
de comércio de bares, restaurantes, hotéis e padarias,
que atuam como “grupos de fachada” defendendo os
interesses da IT. O trabalho em rede tem sido muito
eficiente e importante para a continuidade das agdes,
devendo ser incentivado e incrementado, a despeito
de sua manutengdo ser muito desgastante.

Para tanto, devem-se estabelecer parcerias em rede
com instituicdes interessadas no tema, que tenham
membros com capacidade de agregacdo, para que se
discutam estratégias mais fortes e que congreguem
mais adeptos e mais lideres, particularmente com
atividade junto a sociedade civil e com influéncia politica.

Deve-se manter tudo que ja foi conquistado — e
nao foram poucos os avangos no Brasil — mas parti-
cularmente estimular agdes de indenizagdo por danos
sofridos pelos cidaddos da forma mais consistente
possivel. Nesse sentido, agora se pode contar com
um instrumento produzido pela AMB, ACT+ e outras
instituicOes, entre elas a SBPT. Trata-se de uma diretriz
da AMB denominada “Evidéncias Cientificas sobre
Tabagismo para Subsidio ao Poder Judiciario,® que
precisa ser incorporada e utilizada como referéncia pelo
setor judiciario quando na analise dessas demandas.

A seguir, sdo abordados alguns topicos considerados
de maior relevo e com os quais o pneumologista
precisa estar familiarizado e explora-los cada vez mais,
com vistas a sua pratica e a sua contribuicdo para o
controle do tabagismo.

CONCEITOS

Ha mais de duas décadas, o tabagismo é considerado
uma doenga neurocomportamental causada pela
dependéncia da nicotina.® Além disso, existem
inUmeros outros fatores, principalmente comporta-
mentais e psicoldgicos, que induzem ao ato de fumar
e que, portanto, dificultam sua cessagdo. Ansiedade,
depressao, transtornos de diversas naturezas, problemas
psiquiatricos, baixa autoestima, automatismos, gatilhos
e costumes, assim como fatores psicossociais, culturais
e genéticos, sdo indutores. Por outro lado, censuras,
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pressdes restritivas, a lei antifumo, entre outros,
sdo medidas controladoras do tabagismo. E preciso
que se entenda que as pessoas fumam porque sao
dependentes e ndo simplesmente porque querem.®

O tabagismo, além de ser uma doenca cronica de
dependéncia da nicotina, € um dos maiores fatores de
risco para doengas e alta mortalidade. Ao contrario do
gue se propagava, ndo é um estilo de vida, charme,
fator de sociabilidade, expressao de livre arbitrio ou
opgdo para a vida das pessoas, e nem sequer traz
vantagem econdmica para o governo e a sociedade.(?

CONSEQUENCIAS DO TABAGISMO

Segundo dados da OMS,*? as principais causas de
mortalidade humana e que respondem por mais de 68%
dos obitos sdo as doencas cronicas ndo transmissiveis,
muitas delas relacionadas com o tabagismo: doencga
cardiovascular (particularmente infarto agudo do
miocardio), cancer (do pulmdo e em outros sitios),
acidente vascular encefalico e DPOC. Ndo fumando
ou parando de fumar, essas doengas diminuem em
mais de 30%, chegando a uma queda de 90% no
cancer do pulmao e na DPOC. Quem né&o fuma tem
melhor qualidade de vida e vive 10 a 15 anos mais.(**)
Uma das consequéncias do tabagismo passivo, o
dano cardiovascular, foi estudada por Lightwood e
Glantz, que constataram que, apds a implantacdo
de ambientes livres de tabaco em diversos paises,
eventos cardiacos agudos foram reduzidos em cerca
de 30%, em curto prazo.t*

Recentemente, mostrou-se que os efeitos nocivos
do tabaco ultrapassam geragoes, aumentando o risco
de asma de modo intergeracional, ou seja, de mae
para filho, e transgeracional, isto €, de avos para os
netos, mesmo que a mae ndo tenha asma e ndo fume.
Ha evidéncias de que o tabagismo da avé materna
durante a gestacdo da mde da crianca aumenta o
risco de essa crianca desenvolver asma de duas a trés
vezes, mesmo que a propria mée ndo tenha fumado
durante sua gestagdo e ndo tenha asma.>

A Sociedade Americana de Cancer divulgou um
relatério sobre tabagistas que estdo morrendo por
doencas até entdo ndo relacionadas ao tabaco.*® Foram
incluidas mais 14 doencas: cancer de mama, cancer
de prdstata, insuficiéncia renal, isquemia intestinal,
hipertensdo arterial e infeccOes, assim como varias
outras doencas respiratérias além da DPOC. Com a
inclusdo dessas doengas, constatou-se um aumento
de 17% na mortalidade.

TENDENCIA DO TABAGISMO

Em paises mais desenvolvidos ou em alguns em
desenvolvimento alcangou-se uma expressiva redugao
da prevaléncia do tabagismo; porém, no mundo como
um todo, ainda estd aumentando, particularmente nos
paises com baixo ingresso econ6mico e nas populagdes
mais pobres e com menor escolaridade. Em 2014,
foram seis milhdes de dbitos por doencas relacionadas
ao tabaco, e, em 2030, essa cifra podera chegar a oito

J Bras Pneumol. 2016;42(4):290-298

milhdes. Isso se nada de grande impacto for feito para
controlar a pandemia.”)

O Brasil, desde a década de 1980, tem se destacado
por desenvolver politicas de controle progressivamente
mais eficazes, o que fez reduzir a prevaléncia do
tabagismo, na populagdo adulta, de 35% em 1989¢®)
para os atuais 14,7% em 2013.(49

Existem mais de 26 milhdes de ex-fumantes, pois
muitos deixaram de fumar por conta propria ou com
tratamento, mas ainda temos 22 milhdes de fumantes
que precisam de tratamento. Estes “tabagistas resi-
duais” poderao ter maiores dificuldades para parar de
fumar, seja por terem maior dependéncia da nicotina,
disturbios comportamentais e psiquiatricos, seja por
outros fatores que dificultam a cessagao, entre eles
fatores genéticos e socioambientais. Ainda ndo se tém
estudos adequados envolvendo esse grande grupo.

Por seu lado, a IT sempre inventa novas estratégias
e artimanhas para vender seus produtos. Cigarros
eletronicos, narguilé, tabacos sem fumaca (snus) e
novos dispositivos para a liberagao de nicotina precisam
ser controlados e contidos, sob pena de se perder o
terreno conquistado no controle do tabagismo. AIT e
seus acionistas apostam nesse novo fildo do mercado,
pois esses produtos tém levado a maioria dos usuarios
a acreditar — por desinformagdo e manipulagdao por
forte marketing publicitario — que sejam inofensivos
e ndo lhes cause os males ja conhecidos das formas
convencionais e tradicionais de fumar (cigarros,
charutos e cachimbos).

Ha projecOes realizadas por entidades securitarias
que apontam para um crescimento tdo exponencial
com a explosdo da venda de cigarros eletronicos
que eles poderdo ultrapassar as vendas dos cigarros
convencionais em algumas décadas. A iniciacdo no
uso desses dispositivos eletronicos para a liberagdo
de nicotina ja alcanca razoavel parcela da populagdo.
O volume total de cigarros, que representou US$ 85
bilhdes em vendas no varejo, esta declinando em
torno de 3-4% por ano.® Nos ultimos anos, o declinio
se acelerou, em grande parte devido a proibicdo de
fumar em ambientes fechados, preocupagdes com a
saude, politicas de precos e outras regulamentacdes
governamentais decorrentes da Convengao-Quadro
da OMS.® Estima-se que havera um crescimento
exponencial entre 2015 e 2023, e que, em 2022, as
vendas de cigarros eletronicos ultrapassardo as do cigarro
convencional e continuardo em curva ascendente.)
Assim, ap6s 140 anos de predominio do cigarro enrolado
em papel, desde a invengdo da maquina de enrolar
cigarros Bonsack, em 1880, o cigarro eletronico estara
assumindo o posto de vildo no século XXI.

LEI ANTIFUMO

A Lei Federal 12.546/2011,™ em vigor desde dezembro
de 2014, precisa ser conhecida e respeitada por todos,
assim como ser adequadamente fiscalizada por quem
de direito, particularmente os setores de vigilancia
sanitaria. Constam nessa lei itens de relevancia pratica,
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como proibigdo de fumar nos ambientes fechados
e restritos (aqui se incluindo locais com cobertura
superior, parede lateral, toldos, deques externos
de bares e restaurantes, paradas de 6nibus, etc.),
proibicdo do “fumddromo”, politicas para aumento de
pregos, proibigdo da propaganda nos pontos de venda
e ocupacao de um tergo da face frontal da carteira de
cigarros com mensagens de adverténcia. A face posterior
das carteiras continuara com as adverténcias habituais.

ESTRATEGIAS PARA O CONTROLE DO
TABAGISMO

Prevencao

E fundamental evitar que o jovem experimente
cigarros, pois se o fizer tera uma probabilidade de
mais de 50% de tornar-se dependente. O que fazer?
Educagdo. Controle da familia e da escola. Aplicacdo
da lei antifumo, particularmente a proibicao da
comercializagao de produtos de tabaco para menores
de idade e outras agdes dirigidas aos jovens.V

Protecao

Proteger a populagdo dos efeitos da fumaga ambiental
do tabaco e das influéncias que levam a fumar, parti-
cularmente aquelas relacionadas ao grupo de convivio.
Fiscalizar com rigor a lei antifumo que, entre outras
normas, proibe fumar em ambientes coletivos.??

Tratamento

Oferecer o tratamento a todos os fumantes que
ndo conseguem parar de fumar por iniciativa propria
e desejem parar de fumar. O custo-efetividade do
tratamento é muito satisfatdrio, pois, quando uma
pessoa deixa de fumar, ela ganha mais 10-15 anos
de vida e com melhor qualidade, assim como ha uma
reducdo de 30-90% da ocorréncia das doengas crénicas
nao transmissiveis relacionadas ao tabaco. Ainda mais,
o ex-fumante serve como exemplo e estimulo para os
que ainda fumam.®®

A cobertura e a abrangéncia dessas intervengées
podem ser variaveis, mas se sabe que, dentre a
populacdo de fumantes do pais, que é de cerca de 22
milhdes, menos de 5% recebem tratamento fornecido
pelo Ministério da Salde. Por outro lado, a lei antifumo,
de uma maneira ou de outra, atinge toda a populagdo,
tendo, portanto, abrangéncia direta ou indireta de
100%. A promogdo de ambientes livres da fumacga
de tabaco é a medida de maior efetividade para o
controle do tabagismo na comunidade. O aumento
de precos também alcanca resultados significativos,
pois aumentando-se o prego em 10%, reduz-se 4%
no consumo.®?

REDES MULTIPLICADORAS

Para fazer frente e vencer essa pandemia que
compromete mundialmente 1,3 bilhdo de habitantes,
0 Unico caminho é a formagdo de uma grande rede
que relina o maximo de instituicbes e pessoas. A

OMS, através da conferéncia das partes, formalmente
congrega esse conjunto pela sua experiéncia, condigdo
politica e de lideranca mundial que propugnou a
Convengao-Quadro para o Controle do Tabaco. No
Brasil, o Ministério da Saude (INCA), organizacoes
ndo governamentais (como ACT+), entidades médicas
(como SBPT) e outras Instituigdes locais dos Estados
e Municipios desenvolvem seus programas de controle
tendo como referéncia a Convengdo-Quadro.

Registre-se que a Convencao-Quadro, recentemente,
comemorou seus 10 anos de existéncia, e os resultados
demonstram que suas metas de controle do tabagismo
tém sido alcancadas nos 180 paises que ratificaram o
tratado e que estdo adaptando ou construindo suas
politicas e leis, conforme caracteristicas nacionais.

PROGRAMA DE TRATAMENTO DO
TABAGISMO

Esse topico esta baseado em varias referéncias.(11:23-26)
No planejamento inicial, sempre considerar a realidade
do paciente, seu perfil sociocultural, aspectos comporta-
mentais, crencas, tabus, temores, outras dependéncias
e, muito especialmente, seu grau de motivagao para a
cessacdo do tabagismo e de dependéncia da nicotina.
Definir o programa mais apropriado: individual, em
grupo ou misto.

A duragdo do tratamento ndo deve ser inferior a trés
meses, mas pode variar muito conforme a situagdo
individual e a relacdo médico-paciente.

Primeira fase do programa (intensiva, com
objetivo da cessacdo)

Consultas semanais, no primeiro més. Na primeira
consulta, avaliar aspectos pessoais, histérico do
tabagismo, grau de motivacdo e de dependéncia.
Sintomas respiratorios ou de outra natureza. Solicitar
exames de avaliagdo, conforme necessario e possivel
(por exemplo, radiografia do térax e espirometria).
Explicar o programa no seu conjunto, enfatizando
0s quatro passos basicos: (1) querer (ter desejo e
motivagdo); (2) preparar-se (com apoio técnico, terapia
cognitivo-comportamental [TCC], e, se necessario,
medicamentos); (3) marcar o dia D (o dia da cessagdo;
com isto, se estabelecera um compromisso objetivo);
e (4) manter (prevengdo da recaida).

Na segunda consulta, revisar resultados de exames,
completar dados necessarios e expor com mais detalhes
0 programa. Enfatizar itens da TCC que se apliquem
ao caso individual, particularmente aqueles relacio-
nados a motivacdo e as mudangas comportamentais
indispensaveis. Outros itens da TCC que devem ser
trabalhados sdo os objetivos da cessacao, beneficios,
gatilhos, frustracGes, mecanismos automaticos,
mecanismos de gratificacdo, ambivaléncia e um plano
de enfrentamento das causas mais comuns de recaida.

Avaliar a indicacdo de medicamentos e escolher o
esquema terapéutico mais adequado. Marcar o dia
D. Pode ser o da preferéncia do paciente: aniversario
proprio, de alguém da familia, das suas relagdes
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afetivas ou ainda qualquer outra data relevante. E
importante que esse dia esteja dentro das proximas
trés semanas, para evitar-se o retardamento da decisdo
que desmobilize o paciente da meta estabelecida. O
primeiro objetivo do programa é que o dia D aconteca.

A terapia medicamentosa destina-se a reduzir os
sintomas da sindrome de abstinéncia. Ja a TCC destina-
-se a aspectos que muito interferem na cessagao e na
manutengdo da abstinéncia: dependéncia psicoldgica,
ansiedade, depressao, aspectos psicossociais, baixa
autoestima, automatismos e gatilhos.

Segunda fase do programa (manutencado,
com objetivo de evitar a recaida)

Apds a cessacao, focar o tratamento na preparagdo
do paciente para os enfrentamentos que costumam
surgir e frequentemente levam a lapsos e recaidas.
Embora se considere que apds um ano de abstinéncia
0 pior ja tenha passado, deve-se manter o paciente
alerta e sempre atento, pois mesmo apos muitos anos
ainda podera haver o desejo de fumar e acontecer a
recaida. Enfatizar que, ante quaisquer dificuldades, ele
deve manter a abstinéncia e voltar a consulta ou fazer
contato o quanto antes com seu médico ou com alguém
da equipe para ndo perder o rumo do tratamento.

RECAIDA

O medo da recaida ou a ocorréncia da mesma
precisam ser manejados objetivamente. O paciente
precisa saber que muitos fumantes s6 conseguem
parar de fumar efetivamente na enésima tentativa.
Em média, sdo necessarias cinco. Se recair, deve voltar
Qo programa e, com apoio técnico, revisar e corrigir
o que falhou. O importante é a persisténcia. Para o
retratamento, podem ser necessarios recursos até
entdo ndo utilizados, como a combinagdo de diversos
medicamentos, reforgo na TCC e, obviamente, maior
atencgdo e dedicagdo de ambos, paciente e médico.

AUXILIO AOS FUMANTES A DISTANCIA

As tecnologias de informagdao e comunicagao
oferecem o potencial de se combinarem as vantagens
dos tratamentos intensivos, que sdo mais individua-
lizados, e as intervengdes de longo alcance, através
da incorporacgdo de respostas interativas, adaptando
estratégias do contato pessoal. Pesquisas destacam
o alto potencial das redes sociais na promocao da
adocdo de comportamentos mais saudaveis, incluindo
a cessagdo tabagica. Projetos baseados na web que
viabilizam apoio social através de foruns, e-mails, e
salas de bate-papo aumentaram em trés vezes a chance
de sucesso de fumantes motivados que lutam para
vencer o tabagismo nos trés primeiros meses.(?7-3%

No Brasil, ha um sistema computacional denominado
TratBem,®® que foi projetado para acompanhar o
paciente nas varias fases de mudanca de habitos,
fornecendo apoio social, informativo e psicoldgico
através de mensagens automaticas ou individualizadas.
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As diferentes mensagens podem ser liberadas para
diferentes pacientes a depender do numero de dias
que faltam para o dia D ou apds a data da parada.
Durante a fissura, o paciente pode enviar mensagens e
receber apoio diretamente do sistema, através de um
profissional da equipe de suporte ou da sua propria
rede de apoio. E importante enfatizar que pessoas
de baixo poder aquisitivo podem se beneficiar desse
sistema, utilizando somente os servigos através de
SMS. Esse recurso de suporte ao tabagista em processo
de cessacao tem sido apresentado e demonstrado
em eventos nas areas de ciéncias da computagao,
informatica médica e de salde. Esse sistema possibilita
a interacao entre pacientes, familiares, amigos e
profissionais de salide num trabalho colaborativo para
vencer a adigdo tabagica.®

TABAGISMO E DPOC

O tabagismo é o principal fator relacionado com a
DPOC, e seu mecanismo de acdo se da via cascata
inflamatoria que envolve células epiteliais, macrdfagos,
fibroblastos e citocinas, como IL-4, IL-5, TNF-a e
outras, que, juntamente com os neutrdfilos e a agdo
da elastase neutrofilica, resultam em destruicdo
das paredes alveolares, fibrose das pequenas vias
aéreas e hipersecrecdo mucosa. Essa triade é a base
dos principais sintomas da DPOC: dispneia, tosse e
expectoracdo. Esses sintomas causam progressiva e
marcante incapacidade com rapida deterioragdo da
qualidade e da expectativa de vida.

Fletcher e Peto®*Y) em seu estudo demonstraram
que a perda de fungdo pulmonar se torna mais lenta
apds a cessacdo do tabagismo, mesmo que essa
ocorra aos 65 anos. Anthonisen et al.®? concluiram
que, apos 11 anos de seguimento, os pacientes que
continuaram fumando tinham um VEF, inferior ao dos
que cessaram o tabagismo.

Em interessante meta-analise conduzida por Tonne-
sen,®* com estudos randomizados fase III em pacientes
com DPOC para a avaliagdo de broncodilatadores e
corticoides inalatérios, a prevaléncia de tabagistas
ativos variava de 38-77%.

A espirometria € um exame obrigatorio para pacientes
com mais de 40 anos que procuram atendimento para
parar de fumar. Godoy et al.*¥ apontam que 30% dos
pacientes atendidos num programa de cessagao do
tabagismo tinham DPOC.

O calculo da idade pulmonar, que na DPOC é superior
a da idade cronoldgica, pode ser um fator motivador
para a cessagao.®

O paciente deve estar motivado e ter superado aspec-
tos ambivalentes em favor da cessagao do tabagismo
antes de iniciar o tratamento medicamentoso. Os
mesmos protocolos medicamentosos utilizados para a
populagdo em geral devem ser usados para os pacientes
tabagistas com DPOC. A cessagao do tabagismo resulta
em redugdo da dispneia, interrupgdo da progressao
da DPOC e da frequéncia das exacerbagbes. (113536
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“ADVOCACY”

A palavra advocacy nao tem uma tradugdo adequada
para o portugués. Poderia ser “o processo de conven-
cimento benéfico de pessoas de grande influéncia
decisoria em determinado setor de interesse” ou algo
semelhante. Porém, a melhor definigdo parece ser
“um conjunto de atividades planejadas com o objetivo
de transformar certas condigdes de modo a alcangar
circunstancias melhores, podendo envolver o esforgo
para mudar percepgoes, atitudes e/ou politicas, sejam
elas escritas ou ndo”.

As liderancas das instituicdes governamentais
precisam estar informadas com dados atualizados e
objetivos sobre o tabaco e o tabagismo. Precisam ter
ciéncia de que os dias das exportagdes bilionarias da
folha do tabaco estdao contados, e os setores ligados
a esse comércio, particularmente os pequenos agri-
cultores, precisam ser preparados para a migracao de
cultivo e as demais mudancgas necessarias. Também
precisam saber que, entre as medidas ja definidas pela
Lei Antifumo, as mais eficazes e de resultados mais
imediatos sdo a elevacao de precos e a promocao de
ambientes 100% livres de tabaco.

OS PNEUMOLOGISTAS E A SBPT NO
CONTROLE DO TABAGISMO

Estas consideracles se estendem a todos os médicos
e outros profissionais da saude. Tudo comeca com a
atitude pessoal. Nao fumar. Ser modelo de comporta-
mento saudavel. Promover incessantemente ambientes
100% livres do tabaco. Posicionar-se fortemente contra
o tabagismo. Aconselhar sempre as pessoas a nao
fumar. Finalmente, incentivar continuamente a prética
de um estilo de vida saudavel, que inclui a prevencao
e a cessagao do tabagismo.

Nas consultas e interagdes com pacientes fazer as
seguintes perguntas, pelo menos no primeiro contato:
fuma? Quer parar? Como pretende? Quer auxilio?

Sempre propor ao paciente fumante um plano para
a cessagdo e dizer-lhe com convicgdo “se vocé quiser
parar de fumar, vocé vai parar, vamos juntos achar
0 caminho”.
Considerar as diversas maneiras de parar de fumar:
¢ Iniciativa prépria, sem orientagdo profissional
especifica
e Intervencdo breve, com aconselhamento e
acompanhamento por médico ou outro profissional
da saude
e Tratamento segundo diretrizes recomendadas por
instituicGes de referéncia (INCA, SBPT, American
Thoracic Society, European Respiratory Society),
utilizando recursos como TCC e medicamentos
(terapia de reposicdo da nicotina, bupropiona,
vareniclina, etc.). nesse caso, sempre com
orientacdo médica
e Programa de Tratamento Multidisciplinar, estru-
turado, com a participagdo de profissionais de
diversas areas, utilizando os mesmos recursos que

a modalidade anterior, mas com maior experiéncia
dos profissionais nos seus respectivos setores
A SBPT, através de suas sucessivas Diretorias e com
o envolvimento direto da Comissdo de Tabagismo,
vem promovendo desde o I Congresso Brasileiro
de Tabagismo da SBPT de 2005, o debate sobre a
necessidade de aprovacdo da “Area de Atuacdo”, ou
simplesmente a “Habilitagdo em Tabagismo”. Essa
habilitagdo contemplaria um grande nimero de pneu-
mologistas que atuam no tratamento do tabagismo,
como também propiciaria que outros especialistas, como
cardiologistas, clinicos gerais, psiquiatras e pediatras,
pudessem atuar como habilitados na prevengdo e no
tratamento do tabagismo.

Para tanto, a SBPT vem realizando cursos de
capacitacdo em abordagem do fumante durante seus
congressos nacionais, regionais e estaduais, assim
como nos programas de educagdo continuada.

Esta proposta atende a definicdo de modalidade
de organizagdo de trabalho médico, exercida por
profissionais capacitados para exercer acdes médicas
especificas, sendo derivada e relacionada com uma
ou mais especialidades.

A aprovacao desse pleito se justifica por ser o
tabagismo a principal causa evitavel de adoecimento,
incapacidade e morte no mundo e no nosso pais. No
Brasil ha cerca de 22 milhdes de fumantes, que geram
um custo de 21 bilhGes de reais aos cofres publicos, a
cada ano, tdo somente com o tratamento das doengas
relacionadas ao consumo do tabaco.”

Na proposta mais recente submetida a AMB consta
um protocolo basico para a abordagem intensiva do
tabagista em 12 semanas, com avaliagdes clinicas
ambulatoriais e acompanhamento individual e/ou
em grupo de tratamento. A periodicidade podera ser
semanal ou quinzenal, ndo excedendo o limite de
sete consultas. Os portes dos procedimentos seriam
os seguintes, pela tabela da AMB: consulta médica
ambulatorial (porte 2B) e visita médica a tabagista
hospitalizado, com sindrome de abstinéncia (porte 2A).

A abordagem intensiva do paciente tabagista sera
um procedimento com codigo especifico, o qual ndo
inclui consultas para outras intercorréncias clinicas. Em
funcdo de o tabagismo ser uma doenca suscetivel de
recaida, ha que se considerar para esse procedimento a
necessidade de favorecer o retorno do paciente tabagista
para retomar a abordagem intensiva em nova tentativa
para deixar de fumar, mediante justificativa médica.

Na proposta enviada pela SBPT foi incluida também
a medicdo de mondxido de carbono no ar exalado
(COex), categorizado como porte 1A (similar a oximetria
ndo invasiva).

Uma vez aprovada a criagdo da “Habilitagdo em
Tabagismo”, um programa de capacitagdo e certificacdo
junto a AMB devera ser colocado em pratica para
que os profissionais médicos habilitados possam se
credenciar a atuar junto as operadoras, seguradoras
e cooperativas de planos da saude suplementar e
privada. A SBPT, que ja vem desenvolvendo cursos
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para os pneumologistas, apresentou uma proposta
com requisitos e contelidos basicos para a capacitagdo
e a certificagdo de médicos junto a AMB.

ACOES DAS SOCIEDADES REGIONAIS

Os pneumologistas desempenham um importante
papel na motivagdo para que o fumante deixe de fumar,
na orientagdo terapéutica e no acompanhamento dos
pacientes. As Sociedades Regionais, como ndo poderia
ser diferente, reforcam localmente as campanhas
nacionais no controle do tabagismo. Para estimular os
colegas pneumologistas a atuar mais efetivamente,
esses devem implementar a abordagem ao fumante
durante as consultas nas suas clinicas particulares,
nos hospitais, nas unidades de salude publica e nas
universidades, estabelecendo parcerias com os setores
publicos e privados na organizagdo de nucleos de
tratamento e de prevengdo do tabagismo.

Devem, outrossim, ser porta-vozes na orientagao
ao publico leigo sobre os maleficios do tabagismo,
abordando esta problematica em datas comemorativas
alusivas ao tabaco (Dia Mundial sem Tabaco, Dia Nacional
de Combate ao Fumo, Dia Mundial da DPOC, Dia Mundial
da Asma, Dia Nacional de Combate ao Cancer, etc.) por
meio dos diversos veiculos de comunicagdo. Promover
eventos para setores leigos da comunidade, como
competigdes esportivas, agdes educativas em shopping
centers e supermercados. Participar ativamente nos
encontros cientificos em simpdsios, congressos e
foruns é outra forma de estimulo, ja que sdo palco de
proficuas discussdes sobre o tabagismo como forma
de educar mais pessoas, aumentando o impacto das
campanhas com foco nos formadores de opinido para
apoio a essas agoes. Pode-se citar também a busca pela
formacgao de parcerias com as instituicdes de ensino
fundamental, médio e de graduacdo em area médica,
bem como nos programas de residéncia médica.

Por fim, mas ndo menos importante, trabalhar com
os diversos programas da Atengdo Basica nos seus
diversos nucleos de complexidade (programas de
hipertensdo arterial, diabetes mellitus, tuberculose,
hanseniase, adolescentes e criangas), incorporando
a esses departamentos as condutas e praticas da
abordagem para cessagdo tabagica, visando o cuidado
integral para a comunidade.

PROCEDIMENTOS DIAGNéSTICO%QUE
PODEM SER UTEIS PARA A CESSACAO

A rotina basica recomendada pelas Diretrizes para
Cessacdo do Tabagismo®® é solicitar radiografia de
térax, espirometria antes e depois de prova bronco-
dilatadora, eletrocardiograma, hemograma completo
e bioquimica sérica e urinaria. Medidas de COex e
de cotinina (urinaria, sérica ou salivar) sdo Uteis na
avaliagcdo e no seguimento do fumante e devem ser
utilizadas quando disponiveis. Os exames servem
como fatores motivadores da cessacao.
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A TC de térax, dependendo das condigdes disponiveis,
pode ser Util no protocolo do tabagista, especialmente
para a detecgdo precoce de condigBes relacionadas
com o tabagismo, como céncer de pulmdo, DPOC
e bronquiolite respiratéria. Em um ensaio clinico
randomizado realizado na Dinamarca, com 4.104
tabagistas motivados para cessagao, incluidos em um
programa de cessacdo e divididos em dois grupos:
com e sem rastreamento para cancer de pulmdo por
TC de torax.® Apds um ano, as taxas de cessagdo e
de recaida foram semelhantes entre os dois grupos.
Contudo, o subgrupo dos que apresentaram achados
na TC inicial e que precisaram repetir a TC de térax
apos trés meses teve uma maior taxa de cessagdo
e uma menor taxa de recaida que os outros. A TC
de térax se revela uma abordagem com boa relagdo
custo-beneficio para o rastreamento de pacientes
de alto risco quando realizada com baixas doses de
radiagdo. Nos paises com escassos recursos logisticos
e/ou financeiros, sua indicacdo ficara condicionada
aos recursos disponiveis.% Deve-se considerar que,
quando um paciente é submetido a TC de térax, isso
pode significar uma preocupacdo com a saude, que é
um fator motivador e uma oportunidade para cessagao
do tabagismo.“®

A espirometria deve ser feita sempre que possivel,
pois possibilita o diagndstico precoce da DPOC. Também,
pode auxiliar como determinante da “idade funcional”
do paciente projetada pelos valores espirométricos. Por
exemplo, apos avaliar um fumante, pode-se dizer ao
paciente: “sua funcao pulmonar deveria corresponder
a esperada para sua faixa etaria, mas pelos valores
observados, ela equivale ao previsto para quem tem
20 anos mais do que vocé”.

A medicdo de COex pode ser de auxilio principalmente
para mostrar ao paciente que resultados acima de 6
ppm indicam que ele ainda estad fumando. Durante o
processo de cessacgdo, sua redugdo pode influenciar
muito o fumante. Uma medida elevada, ao acaso, pode
ser um meio de chamar a sua atengdo e motiva-lo
para a cessagao do tabagismo.(?°:29)

CIGARRO ELETRONICO E NARGUILE

A posicdo da SBPT sobre cigarros eletronicos é a
seguinte: até que surjam estudos consistentes de
seguranca e eficdcia para as indicagdes propostas,
nao pode ser autorizada sua comercializagdo, devendo
vigorar as mesmas normas de controle aplicadas a
cigarros e outros produtos fumigenos. Da mesma
forma, para o uso de narguilé e de outras formas
fumigenas que venham a surgir, pelos seus riscos,
que se apliquem as mesmas normas.

Existem centenas de “marcas” de cigarros eletronicos,
com as mais variadas caracteristicas e composicoes e
sem avaliagOes de fiscalizagdo. Portanto, sua regulagao
sera impossivel!

Formas de exposigdo ndo param e proliferam: temos
agora o cigarro eletronico e o narguilé. Ambos entram
no vacuo dos cigarros, podendo fragilizar as agées ja
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conquistadas para o controle do tabagismo. Deve-se
manter o0 mesmo olhar que aprendemos a ter frente
ao cigarro. As empresas do tabaco ja estdo dominando
esse setor. Porque sera? Projeta-se que o lucro cessante
pela redugdo na venda de cigarros seja substituido pela
comercializagdo dos cigarros eletronicos.

CONSIDERAGOES FINAIS

Os pneumologistas e todos os profissionais da
saude precisam dar a maxima atencdo aos pacientes
fumantes e aos jovens que ainda ndo fumam, pois a
prevencgdo, primaria e secundaria, sdo prioridades.
Fazer uma intervengdo breve, por pouco tempo que
seja, ja sera uma grande contribuicdo, pois essa
é a de melhor custo-beneficio. No outro extremo
estd a dedicacdo mais focada do pneumologista ao
setor, o “tabacologista”, que cuida de fumantes de
maneira individual ou em grupo, em uma equipe
multidisciplinar.

Atualmente, dispde-se de recursos muito eficazes
para o tratamento dos fumantes, e os pneumologistas
precisam estar informados e treinados para esse
objetivo. A Comissdo de Tabagismo da SBPT estara
sempre disponivel para ajudar.
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O grupo Mycobacterium fortuitum é associado a doengas
pulmonares em seres humanos. Esse grupo também é
responsavel pela maioria (60-80%) dos casos de infecgGes
pos-cirdrgicas e de infecgOes relacionadas a cateteres,
causadas por micobactérias de crescimento rapido.™®

No presente estudo foram avaliadas 75 cepas do
grupo M. fortuitum isoladas de espécimes clinicos de
origem humana, predominantemente no estado do Rio
de Janeiro, e previamente identificadas em laboratdrios
de rotina como M. fortuitum pelo método PCR e analise
por enzimas de restricdo (PRA-hsp65).* Essas cepas
foram isoladas de pacientes no periodo entre 2000 e 2010,
oriundas de diversos sitios anatdmicos — amostras de
escarro (n = 49) de pacientes sintomaticos respiratorios,
casos provaveis com sinais clinicos e radioldgicos e um
isolamento de M. fortuitum, sendo que 24% das cepas
eram provenientes de casos confirmados de infecgao
com mais de um isolamento de M. fortuitum associados
ao quadro clinico e radioldgico; bidpsias de nodulos (n
= 8); secregd0es mamarias (n = 8), abscessos cutaneos
(n = 3), prétese mamaria (n = 1), secregdo bronquica
(n = 1); lavado broncoalveolar (n = 1); aspirado de
medula 6ssea (n = 1); urina (n = 2); e secrecdo de
ferida operatdria (n = 1). Apenas 1 cepa representante
de cada paciente foi incluida no estudo. Foi realizado o
teste de sensibilidade aos antimicrobianos pelo método
recomendado pelo Clinical and Laboratory Standards
Institute. A sensibilidade ao antimicrobiano ofloxacino
foi avaliada com base no estudo de Wallace Jr et al.®®

O comportamento in vitro dessas 75 cepas frente aos
oito antimicrobianos testados foi significativamente variavel
(Tabela 1). A sensibilidade do grupo M. fortuitum frente
a amicacina ficou em torno de 86,6% (n = 65) com uma
concentragdo minima inibitoria (CMI) entre 1 e 16 ug/
ml. Para a cefoxitina a proporgdo de cepas resistentes
foi bastante elevada, em 96% (n = 72), considerando as
categorias “resistente” e “intermediario”, com uma CMI
de 32-256 pg/ml. O mesmo foi observado em relacdo a
claritromicina, cuja taxa de resisténcia também foi de
94,6% (n = 71), com uma CMI de 8-32 pg/ml. Para o
grupo das fluoroquinolonas, a proporgao de sensibilidade
e a CMI, para ciprofloxacino, moxifloxacino e ofloxacino,

respectivamente, foram de 88% (n = 66) e < 1 pg/
ml; 94,6% (n = 71) e < 1 pg/ml; e 78,6% (n = 59)
e < 2 yg/ml. Para a doxiciclina, verificou-se uma taxa
de resisténcia de 68% (n = 51) e CMI > 1 pug/ml. O
sulfametoxazol/trimetoprima, ao contrario do descrito
na literatura, apresentou resisténcia de 100% (n = 75)
com uma CMI > 4/76 ug/ml em todas as cepas testadas.

A partir dos resultados obtidos, foram determinados
os valores de CMI,; (CMI capaz de inibir o crescimento
de 50% dos isolados), CMI,, (CMI capaz de inibir o
crescimento de 90% dos isolados) e a moda para os
agentes avaliados (Tabela 2).

E de grande importancia o reconhecimento de drogas
terapéuticas eficazes para as diferentes subespécies
dentro do grupo M. fortuitum.(® Em comparacao com
os dados da literatura sobre o perfil de sensibilidade,
alguns resultados foram significativamente distintos. De
acordo com um estudo,™ o grupo M. fortuitum mostra
sensibilidade as sulfonamidas, representadas aqui por
sulfametoxazol/trimetoprima, com 100% das cepas
testadas evidenciando sensibilidade. Ao contrario, nosso
estudo revelou 100% de resisténcia a essa associagéo,
com valores de CMI bem elevados, acima de 8/152
pg/ml. Os nossos resultados seguiram estritamente as
recomendagdes do Clinical and Laboratory Standards
Institute® e também foram submetidos a um controle
de qualidade interlaboratorial (dados ndo mostrados).

Conforme uma declaragdo publicada pela American
Thoracic Society/Infectious Disease Society of America,”
0 grupo M. fortuitum apresenta sensibilidade de 80%
para claritromicina e de 50% para doxiciclina. Entretanto,
apesar da sensibilidade in vitro demonstrada, o uso de
macrolideos deve ser realizado com cautela, devido a
presenga do gene erm (eritromicina metilase induzivel),
que confere resisténcia aos macrolideos.”:®

Uma das hipdteses que poderia justificar as taxas elevadas
de resisténcia a alguns antimicrobianos em M. fortuitum
seria 0 uso empirico significativo de antibidticos, nas ultimas
décadas, para o tratamento de infecgOes respiratorias
inespecificas e também de infecgdes do trato urinario,
facilitado pelo acesso gratuito a esses medicamentos no
Sistema Unico de Salde, e pela facil posologia, 0 que
possivelmente pode exercer uma pressao seletiva sobre
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Tabela 1. Concentragdo minima inibitéria dos antimicrobianos para as 75 cepas do grupo Mycobacterium fortuitum.

Antimicrobianos CMI, pg/ml
256 128 64 32

Amicacina 7 3 5 10 15 24 11

Cefoxitina 16 19 18 19 1 2 5
Ciprofloxacino 7 1 1 14 17 6 29
Claritromicina 1 2 42 26 1 3 6
Doxiciclina 42 1 5 3 2 22
Moxifloxacino 2 1 1 47 1 1 22
Ofloxacino 16 9 12 11 17 10

16/304 8/152 4/76 2/38 1/19 0,5/9,5
Sulfametoxazol/trimetoprima 66 8 1

Tabela 2. Concentragdo minima inibitdria (na qual 50% e 90% dos isolados s&o inibidos) dos antimicrobianos para as
75 cepas do grupo Mycobacterium fortuitum.

Sensibilidade, %

Antimicrobianos

128-1 2 4 <32 86,6

300

Amicacina

Cefoxitina 256-2 64 64 256 4,0
Ciprofloxacino 16-0,125 0,5 0,5 4 88,0
Claritromicina 64-0,5 16 16 16 5,4
Doxiciclina 32-0,25 32 32 32 32,0
Moxifloxacino 16-0,125 1 1 16 94,6
Ofloxacino 4-0,125 4 1 4 78,6

Sulfametoxazol/trimetoprima 16/304-0,5/9,5

16/304

16/304 16/304 0,0

CMI: concentragdo minima inibitdria; CMI,: CMI capaz de inibir o crescimento de 50% dos isolados; e CMI,; : CMI

capaz de inibir o crescimento de 90% dos isolados.

essas amostras. Tal fato assemelha-se ao que acontece
com cepas de M. tuberculosis apds sua exposicdo a
quinolonas, como relatado em dois estudos.®*?) Segundo
o estudo de Brown-Elliott et al.,) apenas raramente
em casos de tratamento prévio com quinolonas podem
surgir cepas do grupo M. fortuitum resistentes a esses
farmacos, incluindo ciprofloxacino e moxifloxacino. Essa
exposicdo poderia explicar a identificacdo de algumas
cepas resistentes as quinolonas.

O papel das fluoroquinolonas como terapia empirica
para o tratamento de pneumonia adquirida na comuni-
dade permanece controverso em paises com alta taxa
de incidéncia de tuberculose, devido a possibilidade de
retardo no diagndstico e no tratamento da tuberculose,
assim como o surgimento de cepas de M. tuberculosis
resistentes as fluoroquinolonas.® Segundo Singh,® as
diretrizes sobre 0 manejo de pneumonia adquirida na
comunidade em adultos de Mandell et al.*¥ sdo muito
Uteis em paises desenvolvidos, onde a prevaléncia de
tuberculose é muito baixa; porém, o mesmo ndo deve
ser aplicado em paises em desenvolvimento onde o

indice de tuberculose é alto. As recomendagdes por
diretrizes defendem o uso de novas fluoroquinolonas,
como gemifloxacino, levofloxacino ou moxifloxacino,
para tratar quase todas as categorias de pacientes
com pneumonia adquirida na comunidade. Como
as fluoroquinolonas sdo agentes antimicrobianos de
amplo espectro, seu uso generalizado e indiscriminado,
muitas vezes em doses subterapéuticas, provavelmente
aumente a resisténcia as quinolonas dos microrganis-
mos, incluindo as micobactérias ndo tuberculosas.®

Os resultados obtidos no presente estudo mostram
que houve uma elevada resisténcia frente as quinolonas
e total resisténcia a sulfametoxazol/trimetoprima
nas cepas estudadas, taxas essas significativamente
distintas daquelas previamente descritas.(*”® Tais
dados apontam para a necessidade de realizagao do
teste de microdiluicdo em caldo para a detecgao da
sensibilidade aos antimicrobianos e da viabilizagdo da
implementagdo desse método na rotina dos laboratorios
de micobactérias para que possibilitem uma conduta
terapéutica adequada e efetiva.

REFERENCIAS

1. Brown-Elliott BA, Nash KA, Wallace RJ Jr. Antimicrobial susceptibility
testing, drug resistance mechanisms, and therapy of infections with
nontuberculous mycobacteria. Clin Microbiol Rev. 2012;25(3):545-
82. http://dx.doi.org/10.1128/CMR.05030-11

2. Ringuet H, Akoua-Koffi C, Honore S, Varnerot A, Vicent V, Berche
P, et al. hsp65 sequencing for identification of rapidly growing

J Bras Pneumol. 2016;42(4):299-301

mycobacteria. J Clin Microbiol. 1999;37(3):852-7.

3. Telenti A, Marchesi F, Balz M, Bally F, Bottger EC, Bodmer T. Rapid
identification of mycobacteria to the species level by polymerase
chain reaction and restriction enzyme analysis. J Clin Microbiol.
1993;31(2):175-8.

4. Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). Susceptibility


http://dx.doi.org/10.1128/CMR.05030-11

Testing of Mycobacteria, Nocardiae, and Other Aerobic
Actinomycetes; Approved Standard—Second Edition. Wayne (PA):
CLSI; 2011 Mar. Standard No. M24-A2. 2011;31(5).

Wallace RJ Jr, Silcox VA, Tsukamura M, Brown BA, Kilburn JO,
Butler WR, et al. Clinical significance, biochemical features, and
susceptibility patterns of sporadic isolates of the Mycobacterium
chelonae-like organism J Clin Microbiol. 1993;31(12):3231-9.
Kirschner P, Kiekenbeck M, Meissner D, Wolters J, Bottger EC.
Genetic heterogeneity within Mycobacterium fortuitum complex
species: genotypic criteria for identification. J Clin Microbiol.
1992;30(11):2772-5.

Griffith DE, Aksamit T, Brown-Elliott BA, Catanzaro A, Daley C, Gordin
F, et al. An official ATS/IDSA statement: diagnosis, treatment, and
prevention of nontuberculous mycobacterial diseases. Am J Respir
Crit Care Med. 2007;175(4):367-416. http://dx.doi.org/10.1164/
rccm.200604-571ST

Santos DRS, Lourenco MCS, Coelho FS, Mello FCQ, Duarte RS

Daley CL, Griffith DE. Pulmonary non-tuberculous mycobacterial
infections. Int J Tuberc Lung Dis. 2010;14(6):665-71.

Singh A. Fluoroguinolones should not be the first-line antibiotics
to treat community-acquired pneumonia in areas of tuberculosis
endemicity. Clin Infect Dis. 2007;45(1):133; author reply 134-5. http://
dx.doi.org/10.1086/518702

. Shen GH, Tsao TC, Kao SJ, Lee JJ, Chen YH, Hsteh WC, et al.

Does empirical treatment of community-acquired pneumonia
with fluoroquinolones delay tuberculosis treatment and result
in fluorogquinolone resistance in  Mycobacterium tuberculosis?
Controversies and solutions. IntJ Antimicrob Agents. 2012;39(3):201-
5. http://dx.doi.org/10.1016/}.ijantimicag.2011.11.014

. Mandell LA, Wunderink RG, Anzueto A, Bartlett JG, Campbell GD,

Dean NC, et al. Infectious Diseases Society of America/American
Thoracic Society consensus guidelines on the management of
community-acquired pneumonia in adults. Clin Infect Dis. 2007;44
Suppl 2:527-72 http://dx.doi.org/10.1086/511159

J Bras Pneumol. 2016;42(4):299-301

301


http://dx.doi.org/10.1164/rccm.200604-571ST
http://dx.doi.org/10.1164/rccm.200604-571ST
http://dx.doi.org/10.1086/518702
http://dx.doi.org/10.1086/518702
http://dx.doi.org/10.1016/j.ijantimicag.2011.11.014
http://dx.doi.org/10.1086/511159

J Bras Pneumol. 2016;42(4):302-303
http://dx.doi.org/10.1590/S1806-37562016000000134

CARTA AO EDITOR

Fabio Perrotta?

AO EDITOR:

Cistos pleuropericardicos sdo lesGes relativamente
incomuns, benignas na maioria dos casos, que corres-
pondem a 7% de todos os tumores do mediastino.> O
diagnéstico é incidental na radiografia de torax em mais
de 50% dos casos, ja que ha poucos sintomas clinicos.®

Os cistos pericardicos sdo geralmente identificados
na quarta ou quinta década de vida, e os locais mais
comumente afetados sdo o angulo costofrénico direito
(em 70% dos casos); o angulo costofrénico esquerdo (em
10-40%); os hilos vasculares, o mediastino superior ou
a borda cardiaca esquerda (em 5-10%).¢® O tratamento
padrdo ouro para esses cistos consiste em ressecdo
cirdrgica e videotoracoscopia, sendo esta Ultima a melhor
opgao para esses pacientes.

¢
;
b
,
7
[

Manejo de cisto pericardico no mediastino:
uma abordagem com acesso unico

Dario Amore', Antonio Mazzella', Alessandro 1zzo?, Antonio Cennamo?,

Relatamos o caso de um homem de 55 anos internado
em nosso hospital com diagndstico radioldgico incidental
de massa no mediastino anteroinferior, a qual media 45
mm e localizava-se a direita. Além de apresentar histéria
clinica completamente negativa, o paciente ndo referiu
nenhum sintoma clinico relacionado com o cisto. Para
diagnosticar a massa e evitar o risco de complicagdes,
o paciente foi submetido a ressegdo cirtrgica completa
do cisto por meio de videotoracoscopia com um Unico
portal de acesso (Figura 1). Sob anestesia geral e
ventilagdo monopulmonar, o paciente foi colocado em
posicdo semissupina, com um longo rolo de gel embaixo
do ombro direito. Para que se alcangasse a analgesia
ideal, foram usados bloqueios dos nervos intercostais

b

Figura 1. Em A, TC mostrando colegdo mediastinal anterior. Em B, fotografia do espécime. Em C, fotografia mostrando a
dissecagdo do cisto com o dispositivo eletrénico. Em D, fotografia mostrando a suspens&o do cisto com uma pinga em forma
de anel. Em E, fotografia mostrando a retirada do cisto com a endobag. Em F, fotografia mostrando a inciséo cutdnea de 4

cm com o dreno toracico inserido.
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e bomba elastomérica de infusdo continua carregada
com morfina. Uma incisdao de 4 cm no sexto espago
intercostal, na linha axilar média, foi realizada no lado
direito. Um toracoscdpio de 30° e 10 mm foi introduzido
na cavidade pleural. A ressecao completa do cisto e da
gordura mediastinal circundante foi realizada gragas aos
instrumentos endoscdpicos e ao dispositivo cirdrgico
eletrénico. O espécime foi completamente recuperado
por meio de uma endobag e um dreno toracico de
20 Fr colocado na altura da ferida da incisao (Figura
1); a cirurgia durou 35 minutos. O dreno toracico foi
retirado no segundo dia apds a cirurgia, e o paciente
recebeu alta no dia seguinte.

Macroscopicamente, o exame anatomopatoldgico
revelou um cisto pericardico que media 45 x 35 mm.

Cistos pericardicos sdo causados pela coalescéncia
incompleta das lacunas fetais durante a formagdo
do pericardio; podem também ser adquiridos apos
cirurgia cardiotordcica. Sdo geralmente solitarios e
adjacentes ao pericardio, com o qual se comunicam
em 20% dos casos. A ressecdo cirlrgica é o melhor
tratamento, e deve-se considerar a videotoracoscopia
um importante método de tratamento.

A videotoracoscopia com um Unico portal de acesso
vem ganhando cada vez mais importancia na pratica
cirlrgica toracica. Na literatura, ja se descreveu o uso
dessa abordagem para o tratamento de pneumotorax
primario, bem como para a realizagdo de ressegdes em
cunha, lobectomias ou procedimentos mais invasivos,
tais como lobectomias do tipo “sleeve”.(> Um estudo
recente demonstrou, em uma coorte de 29 pacientes,
a seguranga dessa técnica para tratamento de massas
mediastinais anteriores.(®

Amore D, Mazzella A, Izzo A, Cennamo A, Perrotta F

No caso aqui relatado, o uso de um Unico portal de
acesso permitiu o controle perfeito das estruturas
mediastinais e do pulmdo direito, apds o qual foi
realizada a excisdo do cisto. Uma pinga em forma
de anel permitiu a suspensao do cisto para sua
dissecgdo e retirada completa, evitando danos a
capsula, que podem subsequentemente causar
derramamento de fluido para dentro do torax. A
invasdo minima da técnica e a dissecgdo endoscopica
precisa evitaram colecdo pleural pos-operatoria e
permitiram a retirada imediata do dreno toracico e
a alta répida do paciente.

Em comparagdo com outros tipos de abordagem, os
beneficios da videotoracoscopia uniportal sdo varios:
hd envolvimento de apenas um espago intercostal;
ndo ha afastamento das costelas; ha menos dor
pos-operatoria; ha melhores resultados estéticos. %7
A incisdo cutanea de 4 cm permitiu-nos introduzir e
mobilizar todos os instrumentos (o toracoscopio de 30°,
a pinca em forma de anel e o dispositivo eletronico de
disseccgdo) facilmente. A auséncia de complicagGes intra
e pos-operatorias e de perda sanguinea intraoperatoria,
além de menos dor no pds-operatorio inicial, menor
prejuizo da fungdo pulmonar e melhor resultado estético
demonstram a seguranca e a superioridade da aborda-
gem uniportal para o tratamento de tais doencas. No
entanto, a escolha correta da abordagem (toracotomia,
toracoscopia com trés portais ou toracoscopia com um
Unico portal) depende da experiéncia do cirurgido e da
familiaridade do cirurgido com a técnica. Em suma, é
possivel que a videotoracoscopia com um Unico portal
de acesso seja a melhor opgédo terapéutica para cistos
pericardicos no mediastino.
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CARTA AO EDITOR

José Baddini-Martinez'

AO EDITOR:

A incorporagao de conceitos claros e o uso de ter-
minologias precisas sdo requisitos fundamentais para
garantir a boa comunicagdo entre os profissionais da
salde, assim como o cuidado adequado dos pacientes.

As moléstias das vias aéreas sempre foram campo
fértil para o emprego de denominagdes incorretas e a
proliferacdao de ideias nebulosas. Ainda que fosse de se
esperar a redugdo desses fatos com o passar do tempo,
vicios conceituais ainda permanecem, em especial entre
médicos ndo afeitos a nossa especialidade.

Ha alguns anos fizemos mencé&o ao risco da interpretacdo
de todo quadro de sibilos como sendo devido a asma
bronquica.®”’ Queremos agora discutir outro fendmeno
observado particularmente entre clinicos gerais, residentes
de clinica médica e alunos: a crenga de que toda obstrugdo
fixa na espirometria implica o diagndstico de DPOC.

A denominagdo DPOC foi estabelecida ha mais de cinco
décadas como uma alteragdo fisiopatoldgica associada
a0 uso cronico do tabaco.®® Na mesma época, enfisema
foi definido como um conceito anatomopatoldgico que
envolvia a destruicdo dos espagos aéreos distais. Ja
bronquite cronica foi definida como a alteracgdo clinica
que demandava tosse e expectoracdo por um periodo
de tempo determinado.

Como consequéncia, a definigdo atual preconizada pela
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
afirma que: “DPOC é uma doenga comum, prevenivel
e tratavel, caracterizada por limitacdo ao fluxo aéreo
persistente, que geralmente é progressiva, e associada
a resposta inflamatdria cronica exacerbada das vias
aéreas e pulmoes, frente a particulas ou gases nocivos.
Exacerbag0es e comorbidades contribuem para a gravidade
geral em pacientes individuais”.®)

Portanto, o diagnostico de DPOC requer, obrigatoria-
mente, espirometria mostrando obstrugdo persistente
em vias aéreas. Entende-se como obstrucdo persistente
ou fixa aquela que ndo desaparece ou normaliza comple-
tamente apos o uso de broncodilatador inalatério. Nesse
contexto, muitos pacientes com DPOC podem certamente
exibir resposta a broncodilatadores inalatérios, mas sem
normalizagdo completa da relagdo VEF,/CVF.

0 segundo elemento obrigatdrio para o diagndstico de
DPOC é que o quadro se instale em resposta a inalagéo
prolongada de particulas ou gases nocivos. Embora o
tabagismo ainda seja o elemento toxico mais importante,
ao longo das ultimas décadas constatou-se que outras
exposigdes ambientais, em especial a queima da biomassa,
também podem causar essa doenga. Assim sendo, ndo é

Nem toda obstrucao fixa é DPOC

admissivel propor um diagnéstico de DPOC para doentes
sem historia de exposicdo ambiental compativel. Vale
salientar ainda que a expressdo “particulas ou gases
nocivos” diz respeito a exposigdes ambientais inertes
e ndo a agentes infecciosos. Desse modo, um quadro
obstrutivo pulmonar devido a sequela de tuberculose
ndo é DPOC.

Ja o diagnostico de asma é feito pela presenca de
dispneia, chiado, aperto no peito e tosse.® Esses sintomas
variam em intensidade ao longo do tempo, assim como o
grau da obstrucdo ao fluxo expiratdrio. A semelhanca do
que acontece com a DPOC, o que determina os sintomas
e a obstrucdo variavel ao fluxo aéreo é a presenga de
inflamagdo das vias aéreas. Porém, essa inflamagdo é
de carater distinto, em geral de natureza eosinofilica,
em oposigdo a da DPOC, que costuma ser neutrofilica.
Além disso, 0 que promove asma, pelo menos em seu
inicio, sdo mecanismos atopicos e de hipersensibilidade
a agentes inalados. Sendo originalmente reagdes de
cunho imunoalérgico, ndo guardam grande relagdo
com o tempo de exposicdo ou com as concentragdes
do material inalado, ao contrario da DPOC. A asma em
geral comeca na infancia, tem forte influéncia genética
e costuma ser acompanhada por outros sinais de atopia.
Além de ser uma doenga cujos sintomas aparecem em
idade mais avangada, as exposigOes relacionadas com
o desenvolvimento da DPOC ndo envolvem mecanismos
de sensibilizacdo e sdo distintas das associadas ao
desenvolvimento da asma: fumaca de fogdo a lenha vs.
antigenos de baratas, por exemplo.

O ponto fundamental que desejamos aqui levantar
€ o seguinte: do mesmo modo que a confirmagdo do
diagndstico de DPOC exige a realizagdo de espirometria
demonstrando obstrugdo fixa, levantar a hipotese dessa
doenca requer a identificagdo na histéria de exposicao
ambiental sugestiva, por exemplo, de tabagismo ou
exposicdo a fumaca gerada por queima de biomassa,
com a finalidade de aquecimento ou preparacdo de
alimentos. A Unica excegdo a tal regra seria o enfisema
por deficiéncia de alfa-1 antitripsina. Todavia, essa é
condigdo rara, na qual frequentemente também ocorre
exposigdo a fumaga ambiental. Por isso, em todo
paciente com idade inferior a 45 anos suspeito para
DPOC, deve-se efetuar a dosagem dos niveis séricos
da referida enzima.

Naturalmente que, diante de qualquer doenga pulmonar,
a anamnese ganha importancia para caracterizar ndo
apenas os sintomas atuais e seus agentes desencadeantes,
como também a ocorréncia de quadros respiratorios
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anteriores, histéria ocupacional, antecedentes fami-
liares, etc. Essas informagdes fornecem o alicerce
para o diagndstico diferencial das diferentes moléstias
pulmonares, somadas ao exame fisico e as radiografias
simples de térax em projecdes anteroposterior e perfil.

O Quadro 1 ilustra uma série de condigGes clinicas
que podem cursar com obstrucdo persistente na
espirometria simples, mas que nao se enquadram
no diagnéstico de DPOC devido a falta de exposicdo
ambiental apropriada como fator associado ao seu
desenvolvimento. E importante salientar que todas
as condigOes listadas podem produzir, em maior ou
menor frequéncia, padrdes espirométricos classificados
como obstrugdo isolada. Ou seja, ndo estdao sendo
discutidas aqui questdes mais complexas envolvendo
padroes espirométricos com CVF reduzida ou muito
reduzida, que possam ser classificados como padrdes
inespecificos ou mistos. Certamente que nessas duas
Ultimas condigGes a realizagdo de estudos de funcdo
pulmonar completos, envolvendo medidas de CPT
e VR, é o ideal para a adequada caracterizacdo do
diagndstico funcional e, por conseguinte, da prdpria
doenga pulmonar de base. De fato, a ocorréncia de
padres mistos e inespecificos em pacientes com forte

Baddini-Martinez J.

Quadro 1. Algumas causas de obstrugdo pulmonar
persistente que ndo sdo DPOC.

Asma grave
Bronquiectasias

Estenoses traqueais ou de vias aéreas: pos-intubacao,
tumores, corpos estranhos, estenoses infecciosas ou
pos-infecciosas (tuberculose, paracoccidioidomicose,
etc.)

Sarcoidose
Linfangioleiomiomatose
Histiocitose de células de Langerhans

Bronquiolite obliterante

suspeita de DPOC geralmente significa a ocorréncia de
alguma outra condigdo mdrbida superposta.®

Em resumo, apesar de a DPOC ser uma condigdo
muito comum, sempre que pacientes exibam padrdes
espirométricos com obstrucdo persistente, mas sem
historia de exposigdo ambiental compativel, testes
adicionais deverao ser realizados, em particular curvas
de fluxo-volume e provas de fungdo pulmonar (incluindo
medidas de CPT e DLCQO), bem como TCARs de térax.
Entdo, em poucas palavras: nem toda obstrugdo fixa
é DPOC!
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CORRESPONDENCIA

Indice de respira¢ao rapida e superficial
como previsor de sucesso de desmame da
ventilagao mecanica: utilidade clinica quando
mensurado a partir de dados do ventilacor

Luiz Alberto Forgiarini Junior’, Antonio M. Esquinas?

Primeiramente, gostariamos de parabenizar Souza et
al. pelo artigo intitulado “Indice de respiracdo rapida e
superficial como previsor de sucesso de desmame da
ventilagdo mecanica: utilidade clinica quando mensurado
a partir de dados do ventilador”, publicado recentemente
no JBP.(Y O assunto é de grande importancia para
profissionais de unidade de terapia intensiva, e o artigo
apresenta uma nova ferramenta para a avaliacdo de
pacientes criticos sob ventilagdo mecanica.

Na literatura, ha uma variedade de estudos demons-
trando o uso do indice de respiragdo rapida e superficial
(IRRS) calculado diretamente a partir de dados do venti-
lador mecanico. Entretanto, a ma qualidade metodoldgica
desses estudos impossibilita a implementagdo do IRRS
diretamente na pratica clinica e a determinacdo do ponto
de corte adequado para o mesmo. O desenvolvimento de
novas ferramentas de avaliagdo que possam ser adaptadas
para uso na pratica diaria é extremamente importante
para a eficiéncia do cuidado prestado por uma equipe
multidisciplinar. Melhorias no uso de fatores preditores do
desmame ja foram relatadas na literatura. Por exemplo,
Takaki et al.® realizaram um estudo concebido para
avaliar os melhores previsores de sucesso da extubagao
na unidade de cuidados intensivos cardiacos corrigindo os
valores do IRRS para as caracteristicas antropométricas
dos pacientes. Esses autores demonstraram que o IRRS
modificado ajustado para peso corporal atual ou indice
de massa corporal apresenta maior poder preditivo do
que o IRRS convencional.

Um achado interessante apresentado por Souza et al.(V) é
que mesmo que haja diferenca significativa na comparagao
direta do IRRS obtido por espirometria ou diretamente
do ventilador, os dois sdo muito semelhantes quanto a
acuracia, o que justifica o uso tanto de um quanto do
outro método. Embora tenhamos observado uma diferenca
estatisticamente significativa na comparacao direta dos
métodos de medigdo, os valores obtidos em ambos os
grupos ficaram abaixo de 105, o que é indicativo de
sucesso do desmame.

Acreditamos que pesquisas relacionadas a um indice
ou ferramentas que avaliam o potencial para desmame
também devem considerar a populagdo estudada. Por
exemplo, o IRRS ndo se mostrou um previsor confiavel
de sucesso do desmame em pacientes com danos
neuroldgicos. Isso é evidente no estudo realizado por
Kutchak et al.,® que avaliaram o uso do PFE de tosse
reflexa como previsor de sucesso da extubagdo em
pacientes neuroldgicos. Esses autores mostraram que,
embora todos os pacientes (aqueles com sucesso e aqueles
com insucesso na extubagdo) tenham apresentado IRRS
< 105, o PFE de tosse reflexa apresentou acuracia de
0,81 na previsdo de sucesso da extubacgao.

Sem duvida, apesar dos interessantes achados do
estudo de Souza et al.,™) novas pesquisas que demons-
trem a eficacia do IRRS em diferentes populagbes ou
que ajustem seus valores para fatores clinicos devem
ser encorajadas.
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defini-las na primeira vez em que forem citadas, por exemplo:
proteina C reativa (PCR). Com excegdo das abreviaturas
aceitas sem definicdo, elas ndo devem ser utilizadas nos
titulos e evitadas no resumo dos manuscritos. Ao longo do
texto evitar a mengao ao nome de autores, dando-se sempre
preferéncia as citagdes numéricas apenas. Quando os autores
mencionarem qualquer substancia ou equipamento incomum,
deverdo incluir o modelo/nimero do catalogo, o nome do
fabricante, a cidade e o pais, por exemplo: “. . . esteira
ergométrica (modelo ESD-01; FUNBEC, S&o Paulo, Brasil)

. .." No caso de produtos provenientes dos EUA e Canada,
o nome do estado ou provincia também devera ser citado;
por exemplo: . . . tTG de figado de porco da Guiné (T5398;
Sigma, St. Louis, MO, EUA) . . .” A ndo observancia das
instrugGes redatoriais implicara na devolugdo do manuscrito
pela Secretaria da revista para que os autores fagam as
corregdes pertinentes antes de submeté-lo aos revisores. Os
conceitos contidos nos manuscritos sdo de responsabilidade
exclusiva dos autores. Instrugdes especiais se aplicam para
confecgdo de Suplementos Especiais e Diretrizes, e devem
ser consultadas pelos autores antes da confecgdo desses
documentos na Aomepage do jornal. A revista reserva o
direito de efetuar nos artigos aceitos adaptacoes de estilo,
gramaticais e outras.

A pagina de identificagdo do manuscrito deve conter o
titulo do trabalho, em portugués e inglés, nome completo e
titulagdo dos autores, instituigdes a que pertencem, enderego
completo, inclusive telefone, fax e e-mail do autor principal,
e nome do 6rgdo financiador da pesquisa, se houver.

Resumo: Deve conter informagdes facilmente compre-
endidas, sem necessidade de recorrer-se ao texto, ndo
excedendo 250 palavras. Deve ser feito na forma estruturada
com: Objetivo, Métodos, Resultados e Conclusdes. Quando
tratar-se de artigos de Revisdo e Relatos de Casos o Resumo
ndo deve ser estruturado. Para Comunicagdes Breves ndo
deve ser estruturado nem exceder 100 palavras.

Abstract: Uma versdo em lingua inglesa, correspondente
ao contetido do Resumo deve ser fornecida.

Descritores e Keywords: Devem ser fornecidos de
trés a seis termos em portugués e inglés, que definam
o assunto do trabalho. Devem ser baseados nos DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude), publicados pela
Bireme e disponiveis no enderego eletronico: http://
decs.bvs.br, enquanto os keywords em inglés devem ser
baseados nos MeSH (Medlical Subject Headings) da National
Library of Medicine, disponiveis no enderego eletrénico
http://www.nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html.

Artigos originais: O texto deve ter entre 2000 e
3000 palavras, excluindo referéncias e tabelas. Deve conter
no maximo 5 tabelas e/ou figuras. O nimero de referéncias
bibliograficas ndo deve exceder 30. A sua estrutura deve
conter as seguintes partes: Introdugdo, Métodos, Resultados,
Discussao, Agradecimentos e Referéncias. A segdo Métodos
devera conter mengdo a aprovagao do estudo pelo Comité
de Etica em Pesquisa em Seres Humanos, ou pelo Comité
de Etica em Pesquisa em Animais, ligados a Instituicdo
onde o projeto foi desenvolvido. Ainda que a inclusdo de
subtitulos no manuscrito seja aceitavel, o seu uso ndo deve
ser excessivo e deve ficar limitado as sess6es Métodos e
Resultados somente.

Revisdes e Atualizagoes: Serdo realizadas a convite do
Conselho Editorial que, excepcionalmente, também podera
aceitar trabalhos que considerar de interesse. O texto ndo
deve ultrapassar 5000 palavras, excluindo referéncias e
tabelas. O nimero total de ilustragGes e tabelas ndo deve



ser superior a 8. O numero de referéncias bibliograficas
deve se limitar a 60.

Ensaios pictoricos: Serdo igualmente realizados a
convite, ou apos consulta dos autores ao Conselho Editorial.
O texto ndo deve ultrapassar 3000 palavras, excluidas
referéncias e tabelas. O numero total de ilustragdes
e tabelas ndo deve ser superior a 12 e as referéncias
bibliograficas ndo devem exceder 30.

Relatos de Casos: O texto ndo deve ultrapassar
1500 palavras, excluidas as referéncias e figuras. Deve
ser composto por Introdugdo, Relato do Caso, Discussao
e Referéncias. Recomenda-se ndo citar as iniciais do
paciente e datas, sendo mostrados apenas os exames
laboratoriais relevantes para o diagnodstico e discussao.
O numero total de ilustragdes e/ou tabelas ndo deve ser
superior a 3 e o limite de referéncias bibliograficas é 20.
Quando o numero de casos exceder 3, 0 manuscrito sera
classificado como Série de Casos, e serdo aplicadas as
regras de um artigo original.

Comunicagdes Breves: O texto ndo deve ultrapassar
1500 palavras, excluindo as referéncias e tabelas. O
numero total de tabelas e/ou figuras ndo deve exceder 2
e o de referéncias bibliograficas 20. O texto devera ser
confeccionado de forma corrida.

Carta ao Editor: Serdo consideradas para publicagao
contribuigdes originais, comentarios e sugestdes relacio-
nadas a matéria anteriormente publicada, ou a algum
tema médico relevante. Serdo avaliados também o relato
de casos incomuns. Deve ser redigida de forma sucinta,
corrida e sem o item introducdo. Ndo deve apresentar
resumo/abstract e nem palavras-chave/keywords. Ndo
deve ultrapassar 1000 palavras e ter no maximo duas
figuras e/ou tabelas. Admitimos que as figuras sejam
subdividas em A, B, C e D, mas que se limitem apenas
duas. As referéncias bibliograficas devem se limitar a dez.

Correspondéncia: Serdo consideradas para publicagdo
comentarios e sugestdes relacionadas a matéria anterior-
mente publicada, ndo ultrapassando 500 palavras no total.

Imagens em Pneumologia: o texto deve ser limitado
ao maximo de 200 palavras, incluindo titulo, texto e até 3
referéncias. E possivel incluir até o méximo de 3 figuras,
considerando-se que o conteldo total sera publicado em
apenas uma pagina.

Tabelas e Figuras: Tabelas e graficos devem ser
apresentados em preto e branco, com legendas e res-
pectivas numeragdes impressas ao pé de cada ilustragdo.
As tabelas e figuras devem ser enviadas no seu arquivo
digital original, as tabelas preferencialmente em arquivos
Microsoft Word e as figuras em arquivos Microsoft Excel,
Tiff ou JPG.

Legendas: Legendas deverdo acompanhar as respectivas
figuras (graficos, fotografias e ilustracGes) e tabelas. Cada
legenda deve ser numerada em algarismos arabicos,
correspondendo a suas citagdes no texto. Além disso, todas
as abreviaturas e siglas empregadas nas figuras e tabelas
devem ser definidas por extenso abaixo das mesmas.

Referéncias: Devem ser indicadas apenas as referéncias
utilizadas no texto, numeradas com algarismos arabicos
e na ordem de entrada. A apresentagao deve seguir
o formato "Vancouver Style”, atualizado em outubro
de 2004, conforme os exemplos abaixo. Os titulos dos
periddicos devem ser abreviados de acordo com a List of

Journal Indexed in Index Medicus, da National Library of
Medicine disponibilizada no enderego: http://www.ncbi.
nlm.nih.gov/entrez/journals/loftext.noprov.html Para
todas as referéncias, cite todos os autores até seis. Acima
desse nimero, cite os seis primeiros autores seguidos da
expressao et al.

Exemplos:
Artigos regulares

1. Neder JA, Nery LE, Castelo A, Andreoni S, Lerario MC,
Sachs AC et al. Prediction of metabolic and cardiopul-
monary responses to maximum cyclo ergometry: a
randomized study. Eur Respir J. 1999;14(6):304-13.

2. Capelozzi VL, Parras ER, Ab’Saber AM. Apresentacgdo
anatomopatoldgica das vasculites pulmonares. ] Bras
Pneumol. 2005;31 Supl 1:59-15.

Resumos

3. Rubin AS, Hertzel JL, Souza FJFB, Moreira JS.
Eficacia imediata do formoterol em DPOC com pobre
reversibilidade [resumo]. J Bras Pneumol. 2006;32
Supl 5:5219.

Capitulos de livros

4. Queluz T, Andres G. Goodpasture’s syndrome. In: Roitt
IM, Delves PJ, editors. Encyclopedia of immunology.
London: Academic Press; 1992. p. 621-3.

Teses

5. Martinez TY. Impacto da dispnéia e parametros
funcionais respiratdrios em medidas de qualidade de
vida relacionada a saude de pacientes com fibrose
pulmonar idiopatica [tese]. Sdo Paulo: Universidade
Federal de Sdo Paulo;1998.

Artigos publicados na internet

6. Abood S. Quality improvement initiative in nursing
homes: the ANA acts in an advisory role. Am J
Nurs [serial on the Internet]. 2002 [cited 2002 Aug
12];102(6):[about 3 p.]. Available from: http://www.
nursingworld.org/AIN/2002/june/Wawatch.htm

Homepages/enderegos eletrdnicos

7. Cancer-Pain.org [homepage on the Internet]. New
York: Association of Cancer Online Resources, Inc.,
€2000-01 [updated 2002 May 16; cited 2002 Jul 9].
Available from: http://www.cancer-pain.org/

Outras situagoes

SituagBes ndo contempladas pelas Instrugdes aos
Autores deverdo seguir as recomendagoes contidas em
International Committee of Medical Journal Editors. Uniform
Requirements for Manuscripts Submitted to Biomedical
Journals. Updated February 2006. Disponivel em http://
www.icmje.org/.
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(Assistente Editorial - Luana Campos)
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tratamento prolongado de altas doses recomendadas de corticosteroides inalatérios podem exibir sinais e sintornas de insuficiéncia adrenal quando expostos a situagdes de estresse grave. Administragéo de corticosteroide sistémico adicional deve ser
considerada durante situagdes de estresse ou cirurgia eletiva. SYMBICORT® SPRAY deve ser administrado com cautela em pacientes com graves alteragdes cardiovasculares (incluindo anomalias do ritmo cardiaco), diabetes melltus, hipocalemia néo
tratada ou tireotoxicose. Pacientes com prolongamento do intervalo QTc devem ser cuidadosamente observados (para maiores informages vide bula completa do produto). Estudos cinicos e meta-andlises indicaram que o tratamento da DPOC com
corticosteroides pode levar a um risco aumentado de pneumonia. No entanto, o risco absoluto para a budesonida é pequeno. Nao foi estabelecida uma relaggo causal com os produtos contendo budesonida. Gravidez: categoria C de risco de gravidez.
Este medicamento néo deve ser utiizado por muheres grévidas sem orientagéo médica ou do cirurgido-dentista. A administragéo de SYMBICORT® SPRAY em mulheres lactantes deve ser apenas considerada se os beneficios esperados para a mée
superarem qualquer possive! risco para a crianga (para maiores informagGes vide bula completa do produto). Interagoes medicamentosas: o metabolismo da budesonida é mediado principalmente pela CYP3A4, uma subfamilia do citocromo PA50.
Portanto, inbidores desta enzima, como o cetoconazol ou suco de grapefrit (pomelo), podem aumentar a exposicéo sistémica a budesonida. A cimetidina apresenta um leve efeito inibidor sobre 0 metabolismo hepético da budesonida. Farmacos como
aprocainamida, fenotiazina, agentes antihistaminicos (terfenadina), inibidor da monoaminooxidase (MAQ) e antidepressivos triciclicos foram relacionados com um intervalo Qe prolongado e um aumento do risco de arritria ventricular. Os blogueadores
beta-adrenérgicos (incluindo os colirios oftélmicos) podem atenuar ou inibir o efeito do formoterol (para maiores informagBes vide bula completa do produto). Reagoes adversas: as reagdes adversas que foram associadas & budesonida ou ao formoterol
sé0 apresentadas a seguir. Comum: palpitagdes, candidiase na orofaringe, cefaléia, tremor, leve imitagéo na garganta, tosse, rouquidéo. Incomum: taguicardia, néusea, caibras musculares, tontura, agitagéo, ansiedade, nervosismo e perturbacdes do
S0N0 (para outras reagdes adversas, vide bula completa do produto). Posologia: a dose de SYMBICORT® SPRAY deve ser individualizada conforme a gravidade da doenga. Quando for obtido o controle da asma, a dose deve ser fitulada para a menor
dose que permita manter um controle eficaz dos sintomas. ASMA: SYMBICORT® SPRAY 6/100 meg/inalagéo: Adultos (a partir de 18 anos de idade): 2 inalagbes uma ou duas vezes ao dia. Em alguns casos, uma dose méxima de 4 inalagtes
duas vezes ao dia pode ser requerida como dose temporéria de manutengao durante a piora da asma. Adolescentes (12-17 anos): 2 inalages uma ou duas vezes ao dia. Durante a piora da asma a dose pode temporariamente ser aumentada para o
méximo de 4 inalagdes duas vezes ao dia. Criangas (6-11 anos): 2 inalagdes duas vezes ao dia. Dose méxima didria: 4 indlagdes. SYMBICORT® SPRAY 6/200 mcg/inalagéo: Adutios (a partir de 18 anos de idade): 2 inalages uma ou duas vezes
ao dia. Em alguns casos, uma dose méxima de 4 inalagdes duas vezes ao dia pode ser requerida como dose temporéria de manuteng&o durante a piora da asma. Adolescentes (12-17 anos): 2 inalagGes uma ou duas vezes ao dia. Durante a piora da
asma a dose pode temporariamente ser aumentada para 0 méaximo de 4 inalagdes duas vezes ao dia. DPOC; SYMBICORT® SPRAY 6/200 meg/inalagao: Aduitos (a partir de 18 anos de idade): 2 inalagdes duas vezes ao dia. Dose méxima diéria: 4
inalagBes. Nao foram estabelecidas a seguranca e eficiciade SYMBICORT® SPRAY 6/100 mog/inalagéo para o tratamento de DPOC. Instrugbes de Uso: vide bula completa do produto. Superdose: Asuperdosagem de formoterol ird provavelmente
provocar efeitos tipicos dos agonistas beta-2-adrenérgicos: tremor, cefaléia, palpitagbes e taquicardia. Podera igualmente ocorrer hipotenséo, acidose metabolica, hipocalemia e hiperglicemia. Pode serindicado um tratamento de suporte e sintomnatico.
Aadministragéo de uma dose de 90 meg durante trés horas em pacientes com obstrugéo brénquica aguda e quando administrada trés vezes ao dia como um total de 54 meg/dia por 3 dias para a estabilidade asmética néo suscitou quaisquer problemas
de seguranca. Néo é esperado que uma superdosagem aguda da budesonida, mesmo em doses excessivas, constitua um problema clinico. Quando utiizado cronicamente em doses excessivas, podem ocorrer efeitos glicocorticosteroides sistémicos
(parainformagdes de superdosagem grave vide bula completa do produto). Apresentacoes: SYMBICORT® SPRAY 6/100 meg/inalagdo: Suspensao aerossol 6/100 meg/inalagao em embalager com 1 tubo contendo 120 doses. SYMBICORT®
SPRAY 6/200 mog/inalagio: Suspenséo aerossol 6/200 mog/inalagio em embalagem com 1 tubo contendo 120 doses. USO ADULTO E PEDIATRICO (vide posologia e bula completa). VIA INALATORIA. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. SE
PERSISTIRAVI0S SNTOMAS, OMEDICO DEVERASER CONSULTADO. Paramioresirfomagges, constitea bua completa o produio, Tel, SAC: 0800-0145678, wwniastrazenecacombr SYMBICORT® SPRAY. MS — 11618.0250 (SYM_SPRO02_rir).
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